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Nowe metody w diagnostyce i terapii/Novel methods in the diagnostics and therapy

WWssttêêpp
Pozawa³owe upoœledzenie kurczliwoœci lewej komory

pozostaje wci¹¿ istotnym problemem klinicznym, nawet
u pacjentów skutecznie leczonych reperfuzyjnie. Stopieñ
uszkodzenia lewej komory wp³ywa na rokowanie oraz
czêstoœæ wystêpowania niepo¿¹danych zdarzeñ serco-
wych. W kilka miesiêcy po zawale u czêœci chorych mo¿e
dochodziæ do niekorzystnej przebudowy uszkodzonej le-
wej komory, z narastaniem objawów niewydolnoœci serca
[1]. Z powodu opóŸnienia pomiêdzy pocz¹tkiem bólu za-
wa³owego a zastosowaniem leczenia reperfuzyjnego,
u niektórych pacjentów pomimo skojarzonego leczenia
(farmakologicznego i mechanicznego udro¿nienia têtnicy
nasierdziowej), dochodzi do istotnego uszkodzenia mio-
kardium. Czasami, pomimo uzyskania angiograficznie
prawid³owego przep³ywu w têtnicy nasierdziowej, brak re-
perfuzji na poziomie mikrokr¹¿enia powoduje istotne
uszkodzenie lewej komory. U tych pacjentów jedynym le-
czeniem poza farmakoterapi¹ jest transplantacja serca. 

Jednoczeœnie w wielu oœrodkach kardiologicznych
trwaj¹ badania nad wdro¿eniem nowych metod, maj¹-

cych na celu leczenie pacjentów z pozawa³owym uszko-
dzeniem serca [2, 3]. Badania eksperymentalne pokazu-
j¹, ¿e podanie progenitorowych komórek szpikowych mo-
¿e przyczyniæ siê do regeneracji miêœnia sercowego [4–6].
W niniejszej pracy przedstawiono wstêpne doœwiadczenia
z dowieñcowym podaniem nieselekcjonowanych autolo-
gicznych komórek szpiku kostnego i ocen¹ za pomoc¹
obci¹¿eniowego rezonansu magnetycznego. 

MMaatteerriiaa³³  ii mmeettooddyykkaa
Pacjenci
Kandydatami do zastosowania nowej terapii byli pa-

cjenci przyjmowani do naszego oœrodka z rozpoznaniem
ostrego zawa³u œciany przedniej (pierwszego zawa³u
w ¿yciu), u których wykonano skuteczny zabieg pierwot-
nej angioplastyki ga³êzi przedniej zstêpuj¹cej (GPZ) lewej
têtnicy wieñcowej z implantacj¹ stentu. Dodatkowymi
najwa¿niejszymi kryteriami w³¹czenia by³y: wiek poni¿ej
75 lat, nieobecnoœæ w têtnicach wieñcowych innych
zmian mia¿d¿ycowych wymagaj¹cych rewaskularyzacji,
uszkodzenie lewej komory (frakcja wyrzutowa – 
EF ≤50%). Najistotniejsze kryteria wy³¹czenia to: wstrz¹s
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kardiogenny, têtnica dozawa³owa inna ni¿ GPZ, migota-
nie przedsionków, wszczepiony uk³ad stymuluj¹cy serce,
istotna hemodynamicznie wada serca, wywiad choroby
uk³adu krwiotwórczego, wywiad choroby nowotworowej. 

Stopieñ uszkodzenia lewej komory okreœlano w wen-
trykulografii kontrastowej bezpoœrednio po zabiegu pier-
wotnej angioplastyki, a nastêpnie w 2. lub 3. dobie
w przezklatkowym badaniu echograficznym. Jeœli w obu
tych badaniach stwierdzono frakcjê wyrzutow¹ lewej ko-
mory nie wiêksz¹ ni¿ 50%, pacjentowi proponowano
udzia³ w badaniu. 

Metodyka
Na prowadzenie badania uzyskano zgodê Komisji

Bioetycznej przy Instytucie Kardiologii. Ka¿dy pacjent bio-
r¹cy udzia³ w badaniu, po przeprowadzeniu szczegó³o-
wej rozmowy dotycz¹cej proponowanego sposobu lecze-
nia wyrazi³ œwiadom¹, pisemn¹ zgodê na udzia³. Pacjen-
ci byli losowo przypisywani do grupy leczonej lub do gru-
py kontrolnej w proporcji 3:1. W ramach udzia³u w ba-
daniu (w 3.–5. dobie zawa³u) w celu precyzyjnej oceny
stopnia uszkodzenia lewej komory wykonywano badanie
rezonansu magnetycznego serca, badanie echograficzne
z kontrastem oraz badania biochemiczne. W grupie le-
czonej w 4.–5. dobie wykonywano zabieg dowieñcowe-
go podania autologicznych komórek szpiku kostnego.
G³ównym punktem koñcowym w badaniu ocenianym po
6 miesi¹cach s¹ zmiany ukrwienia, ¿ywotnoœci i kurczli-
woœci miêœnia sercowego okreœlane na podstawie: wen-
trykulografii kontrastowej podczas cewnikowania lewej
komory, obci¹¿eniowego badania metod¹ rezonansu
magnetycznego i badania echograficznego z kontra-
stem. Drugoplanowymi punktami koñcowymi s¹ zmiana

wydolnoœci wieñcowej oceniana w teœcie wysi³kowym
EKG z pomiarem zu¿ycia tlenu (ergospirometria), popra-
wa kliniczna w zakresie tolerancji wysi³ku i jakoœci ¿ycia,
wyst¹pienie powa¿nych objawów niepo¿¹danych ze stro-
ny uk³adu kr¹¿enia: zgonu sercowego, ponownego za-
wa³u serca, operacji pomostowania aortalno-wieñcowe-
go, powtórnej rewaskularyzacji têtnicy dozawa³owej, in-
nych powa¿nych zdarzeñ niepo¿¹danych, zaburzeñ rytmu
serca (czêstoskurczów komorowych, migotania/trzepota-
nia komór). Wizyty kontrolne zaplanowano po 1, 6 i 12
miesi¹cach. W czasie wizyty po 6 miesi¹cach wykonane
bêd¹: kontrolna koronarografia, rezonans magnetyczny
i kontrastowe badanie echograficzne. 

Badanie rezonansu magnetycznego serca

Wszystkie badania wykonywano w obecnoœci kardio-
loga, z pe³nym monitorowaniem parametrów ¿yciowych,
za pomoc¹ aparatu Philips Gyroscan ACS 1.5T. W ba-
daniu oceniano: globaln¹ i odcinkow¹ funkcjê skurczo-
w¹ i rozkurczow¹ lewej komory przy u¿yciu trójwymiaro-
wej analizy iloœciowej (3D); perfuzjê tkankow¹ miêœnia
sercowego z wykorzystaniem efektu pierwszego przejœcia
kontrastu (ang. first-pass); ¿ywotnoœæ metod¹ póŸnego
kontrastowania (ang. late enhancement). Badanie wy-
konywano w warunkach spoczynkowych oraz po obci¹-
¿eniu adenozyn¹ (wlew do¿ylny 140 µg/kg/min przez
4–6 min). W czasie ka¿dego badania 2-krotnie wykony-
wano szybkie wstrzykniêcie (bolus) œrodka kontrastowe-
go (Magnevist 0,05 mmol/kg masy cia³a; przep³yw
4 ml/s), w spoczynku oraz w czasie wlewu adenozyny.
Podstawowe parametry obrazowania to: sekwencja TFE;
TR=9,5 [ms]; TE=4,5 [ms]; Flip angle=30 deg; roz-
dzielczoœæ obrazów: 256x256; liczba obrazowanych
faz/cykl: 13 (dla HR=70 BPM); bramkowanie sygna³em
EKG; gruboœæ warstwy 8 mm lub mniej; odstêp miêdzy
warstwami 0 mm; akwizycja ka¿dej warstwy podczas wy-
dechu pacjenta trwaj¹cego ok. 15 s. Wyniki badañ
opracowywane s¹ przez 2 specjalistów radiologów, któ-
rzy nie znaj¹ wyników randomizacji. 

Zabieg podania komórek szpiku kostnego

Szpik kostny w iloœci 50 ml pobierany by³ z talerza
biodrowego w sposób typowy. Komórki szpiku, po ja-
³owym pobraniu, zosta³y poddane dalszej obróbce
i przygotowaniu przy u¿yciu metodyki analogicznej do
stosowanej przy autotransplantacji szpiku. Pobrany
materia³ zosta³ pocz¹tkowo przefiltrowany przez Bone
Marrow Collection Kit (Baxter) w celu usuniêcia
od³amków kostnych i rozbicia grudek szpiku. Nastêp-
nie za pomoc¹ urz¹dzenia do separacji w uk³adzie za-
mkniêtym zosta³y wyizolowane komórki jednoj¹drza-
ste. Liczba komórek jednoj¹drzastych (w tym CD34+
i AC133+) okreœlona zosta³a za pomoc¹ cytometrii
przep³ywowej. Komórki wykorzystywane do badania

RRyycc..  11..  Rezonans magnetyczny serca. Ocena funkcji. Rozleg³e zaburzenia perfuzji.
Strza³ki pokazuj¹ obszar dyskinezy koniuszka i przykoniuszkowych segmentów
œciany przedniej
FFiigg..  11.. Cardiac magnetic resonance imaging. Assessment of left ventricular function.
Extensive perfusion abnormalities. Apical and anterior wall dyskinesis (arrows) 
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Obci¹¿eniowy MRI u pacjentów leczonych dowieñcowym podaniem komórek szpiku

zosta³y, po odwirowaniu i oddzieleniu t³uszczu, poli-
czone i zawieszone w heparynizowanej soli fizjologicz-
nej z dodatkiem 5% albumin w objêtoœci 15 ml i by³y
przechowywane w temp. 4oC. Po oko³o 6–8
godzinach od pobrania wykonywano zabieg podania
komórek szpikowych. Po wykonaniu kontrolnej koro-
narografii do têtnicy dozawa³owej wprowadzano cew-
nik balonowy typu over the wire, do poziomu implan-
towanego wczeœniej stentu. Balon wype³niany by³ pod
niskim ciœnieniem tak, aby zamkn¹æ przep³yw przez
têtnicê. Przez kana³ cewnika podawano zawiesinê ko-
mórek szpiku w iloœci 5 ml w ci¹gu 2,5–3 minut. Na-
stêpnie balon opró¿niano na ok. 3 minuty, aby po-
zwoliæ na reperfuzjê. Manewry te powtarzano 3-krot-
nie, aby podaæ w sumie 15 ml szpiku, unikaj¹c jedno-
czeœnie istotnego niedokrwienia. Po zabiegu powta-
rzano angiografiê têtnicy dozawa³owej. Podobn¹ me-
todê dowieñcowego podawania komórek szpiku u pa-
cjentów po zawale serca stosowali inni autorzy. 

OObbsseerrwwaaccjjee  wwssttêêppnnee
Od grudnia 2004 r. do lipca 2005 r. now¹ metodê

leczenia zaproponowano 22 osobom. Trzech pacjentów
nie wyrazi³o na nie zgody. U wszystkich pozosta³ych pa-
cjentów wykonano zabiegi i badania przewidziane
w harmonogramie. U 2 pacjentów konieczne by³o prze-
rwanie badania rezonansu magnetycznego serca na ich
proœbê (u 1 z nich badanie by³o niediagnostyczne). U in-
nego pacjenta w ostatniej fazie badania wyst¹pi³ nie-
wielki, kilkuminutowy ból w klatce piersiowej, bez dal-

szych nastêpstw klinicznych. W czasie ci¹g³ego wlewu
adenozyny 4 pacjentów zg³asza³o uczucie gor¹ca i za-
czerwienienia twarzy, co nie by³o wskazaniem do prze-
rwania badania. Nie wyst¹pi³y ¿adne powik³ania zwi¹za-
ne z badaniem rezonansu magnetycznego. Podanie
œrodka kontrastowego oraz adenozyny w czasie bada-
nia, powoduj¹ce zwiêkszenie czu³oœci badania, umo¿li-
wi³o precyzyjniejsz¹ identyfikacjê obszaru uszkodzone-
go/niedokrwionego. 

U 1 pacjenta na kilka godzin przed zabiegiem poda-
nia szpiku dosz³o do zakrzepicy we wczeœniej implanto-
wanym stencie. Chory ten mia³ wykonany zabieg po-
nownego udro¿nienia GPZ, a kilka godzin póŸniej za-
bieg podania komórek szpikowych. Jedna pacjentka
2 miesi¹ce po zabiegu mia³a implantowany defibrylator
z powodu stwierdzenia u niej z³o¿onych form komoro-
wych zaburzeñ rytmu przy obecnoœci niskiej frakcji wyrzu-
towej po przebytym zawale serca. Inny pacjent by³ hospi-
talizowany z powodu niespecyficznych bólów w klatce
piersiowej. W czasie obserwacji trwaj¹cej od 1 do
6 miesiêcy nie stwierdzono wyst¹pienia innych niepo¿¹-
danych zdarzeñ sercowych. 

WWnniioosskkii
Zabieg dowieñcowego podania autologicznych ko-

mórek szpikowych jest bezpieczny i technicznie mo¿liwy
do wykonania u pacjentów w pierwszych dobach zawa-
³u serca. Zabieg ten wykonywany w miejscowym znieczu-
leniu jest ponadto dobrze tolerowany przez pacjenta. 

RRyycc..  22..  Rezonans magnetyczny serca. Przekrój w osi krótkiej. Ocena perfuzji. Badanie w warunkach spoczynkowych (A) oraz w czasie wlewu adenozyny (B). Strza³-
ki pokazuj¹ nasilone zaburzenia perfuzji ujawniaj¹ce siê dopiero po obci¹¿eniu farmakologicznym
FFiigg..  22.. Cardiac magnetic resonance imaging. Short axis view. Assessment of perfusion. Scans at rest (A) and during adenosine infusion (B). Regions of intensive per-
fusion abnormalities (dark areas, arrows) can only be detected during pharmacological stress
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Ocena serca w rezonansie magnetycznym z poda-
niem adenozyny i kontrastu u pacjentów w 3.–5. dobie
zawa³u jest metod¹ nowatorsk¹. Porównanie rejestracji
w spoczynku i w czasie wlewu adenozyny umo¿liwia
stwierdzenie, ¿e wykonanie badania obci¹¿eniowego
pozwala na bardziej precyzyjn¹ lokalizacjê strefy, w któ-
rej wystêpuj¹ zaburzenia perfuzji. Dodatkowo analiza
badañ, które zostan¹ wykonane 6 miesiêcy po zawale
mo¿e pozwoliæ na próbê oceny rzeczywistych zmian
w zaburzeniach perfuzji. Z innych doniesieñ wynika, ¿e
czêœæ obci¹¿eniowa badania u pacjentów z ostrym za-
wa³em nie jest wykonywana lub badanie wykonywane
jest w odleglejszych dobach zawa³u [3]. Nasze do-
œwiadczenia pokaza³y, ¿e przyjêty protokó³ badania jest
bezpieczny i technicznie mo¿liwy do wykonania. We-
d³ug naszej wiedzy s¹ to pierwsze w Polsce badania
obci¹¿eniowego rezonansu magnetycznego serca
wykonywane u pacjentów w pierwszych dobach zawa³u.

Praca realizowana w ramach grantu zamawianego KBN, numer: PBZ-KBN-099/P05/03. 
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RRyycc..  33.. Rezonans magnetyczny serca. Ocena ¿ywotnoœci. Seria obrazów uzyskanych oko³o 15 minut po podaniu œrodka kontrastowego. Bardzo dobrze widoczne zja-
wisko póŸnego kontrastowania (late enhancement) obrazuj¹ce bliznê pozawa³ow¹
FFiigg..  33.. Cardiac magnetic resonance imaging. Assessment of viability. Late enhancement scans obtained 15 minutes after gadolinum injections. The bright signal 
indicates nonviable myocardium (arrows)


