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Streszczenie

Pierwotna matoplytkowosc immunologiczna (ITP) jest chorobg autoimmunologiczng przebie-
gajqcq z zaostrzeniami 1 vemisjami. Poznanie dodatkowych mechanizmow powstawania ma-
loplytkowosci w ITP, zwigzanych ze zlozonymi procesami immunologicznymi oraz ze zmmniej-
szong produkcjq plytek krwi (PLT), przyczynito sie do rozwoju nowych metod terapeutycznych.
Do leczenia wprowadzono leki bedgce agonistami receptora dla trombopoetyny (TPO-R) —
romiplostym 1 eltrombopag, ktorych skutecznosc udowodniono w randomizowanych badaniach
klinicznych. Dzialajg one przez zwigkszenie produkcji PLT w szpiku kostnym 1 czesto umozli-
wiajq zmniejszenie dawek lub odstawienie innych lekow stosowanych z powodu ITP. Jednak,
aby utrzymac odpowiedz na terapie, TPO-R nalezy stosowac diugotrwale. Ponadto nie umozli-
wiajq one trwatego wyleczenia. W niniejszej pracy przedstawiono przypadek 69-letniego chore-
go z ITP rozpoznang w sierpniu 2005 roku. Leczenie rozpoczeto u niego od glikokortykostero-
tdow (GSK), po zastosowaniu ktorych nie uzyskano wzrostu liczby PLT. Z uwagi na pier-
wotng opornos¢ na GSK oraz dzialania niepozqdane w dalszej kolejnosci stosowano
winkrystyne ovaz danazol, uzyskujqc krotkotrwale wzrosty liczby PLT. Nastepnie, wskutek
poglebienia maloptytkowosci do 4. stopnia wedlug Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO), po
przygotowaniu z uzyciem dozylnych immunoglobulin, wykonano splenektomie. Po splenekto-
mii osiggnieto remisje choroby trwajgcq okolo 2,5 roku, a nastepnie stwierdzono kolejny
nawrot matoplytkowosci. Zastosowano wowczas romiplostym w ramach badania klinicznego.
Po jego zakonczeniu, po 17 miesigcach stosowania romiplostymu 1 odstawieniu leku, nastqpil
nawrot maloplytkowosci 4. stopnia wediug WHO. Trzykrotnie podano winkrystyne dozylnie,
nie uzyskujqc zwigkszenia liczby PLT. Nastepnie u chorego zastosowano trzy iniekcje romiplo-
stymu w okresie 3 tygodni, uzyskujgc krotkotrwaty wzrost liczby PLT. Po kolejnych 6 tygo-
dniach zaobserwowano spadek liczby PLT 1 zastosowano dwie kolejne iniekcje romiplostymu
w okresie 2 tygodni, uzyskujgc stopniowq normalizacje liczby PLT. Remisja ITP u chorego
utrzymuge sie i trwa ponad 12 miesiecy po zakoniczeniu leczenia romiplostymem.

Stowa kluczowe: pierwotna matoptytkowos¢ immunologiczna, agonisci receptora
dla trombopoetyny, romiplostym, ptytki krwi
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Abstract

Primary itmmune thrombocytopenia (ITP) is an autoimmune disorder characterised by
a heterogeneous clinical course consisting of remissions and relapses. Recent studies suggest
that the thrombocytopenia observed in ITP is caused by complex immunologic processes as well
as by decreased platelet production (PLT). Thus, new therapeutic approaches now comprise of
thrombopoietin receptor (TPO-R) agonists, (romiplostim and eltrombopag), which stimulate
platelet production. Indeed, their effectiveness has been proven in randomised trials where
during this treatment it is also possible to reduce or even discontinue other ongoing ITP
therapies. It is however necessary that treatment with TPO-R agonists be continuous to
maintain sustained responses and moreover there is a low chance of attaining a durable cure.
A case report is presented of a 69-year-old man diagnosed with ITP in 2005 where, after
initial treatment with corticosteroids, the PLT count remained unchanged and adverse effects
occurred. Second-line thervapy with vinca alkaloids and danazol was then introduced resulting
in only a transient tmprovement in PLT count. Following a further PLT count decrease to
Grade 4, (World Health Organisation classification), a splenectomy was therefore performed
after intravenous immunoglobulins administration; a 2.5-year remission was thereby achieved.
Nevertheless an ITP relapse was subsequently observed and the patient was then assigned to
a clinical trial with romiplostim administration lasting 17 months. The Grade 4 PLT count
decrease however returned when the romiplostim was stopped and the patient was given three
infusions of vincristine without any improvement in PLT count. Despite seeing a temporary
PLT increase following a three time re-implementation of romiplostim the count once again
dropped to previous levels after 6 weeks after which a further two injections of romiplostim
were administered to the patient. As a result, remission from ITP has now been observed for
the last 12 months.

Key words: primary immune thrombocytopenia, thrombopoietin receptor agonists,
romiplostim, platelets
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Wprowadzenie

Pierwotna matoptytkowoS§¢ immunologiczna
(TP, primary immune thrombocytopenia) charakte-
ryzuje sie obnizeniem liczby plytek krwi (PLT, pla-
telets) ponizej 100 G/1 przy nieobecnoS$ci chorob
przebiegajacych z maloplytkowoScig 1 po wyklucze-
niu innych czynniko6w powodujacych matoptytko-
woSC [1, 2]. Roczna zachorowalno$¢ na ITP w Pol-
sce, oceniona na podstawie ankiety PLATE, wyno-
si 3,5 na 100 000 mieszkancow [3].

Patogeneza ITP jest zlozona. Dominuja mecha-
nizmy immunologiczne zwigzane z nieprawidiowa
odpowiedzig typu humoralnego i/lub komorkowe-
go, w wyniku ktérych wzmozone jest niszczenie
PLT przez przeciwciala przeciwplytkowe, a takze
cytotoksyczne limfocyty T [4-6]. Kolejny proces
patogenetyczny obejmuje upo$ledzone wytwarza-
nie PLT w szpiku kostnym, zwigzane z hamowa-
niem megakariopoezy przez przeciwciala przeciw-
plytkowe, nasilong apoptoze megakariocytow oraz
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wzgledny niedobor trombopoetyny (TPO, thrombo-
poietin), czyli nieadekwatne w stosunku do niskiej
liczby PLT stezenia TPO [7-9].

Wskazaniem do leczenia ITP jest liczba PLT
ponizej 30 G/11/lub objawy skazy krwotoczne;j. Ce-
lem leczenia jest zapewnienie sprawnej hemosta-
zy, tak by zapobiec groznym dla zycia krwawieniom.
Ryzyko krwawien okre$la sie, oceniajac: liczbe
PLT, stopien nasilenia skazy krwotocznej, wiek pa-
cjenta, obecnos¢ innych chorob predysponujacych
do krwawien, ewentualne przyjmowanie lekow
przeciwzakrzepowych, planowane zabiegi inwazyj-
ne, aktywnos$c 1 styl zycia pacjenta [2]. Przy podej-
mowaniu decyzji o wyborze leczenia istotne sa: roz-
wazenie potencjalnych dziatan niepozadanych,
obecno$¢ chorob wspoélistniejacych, preferencje pa-
cjenta oraz dostepno$¢ poszczegdlnych lekow.

W leczeniu pierwszego wyboru, jesli sytuacja
nie jest nagla, stosuje sie glikokortykosteroidy
(GSK), tj. prednizon lub deksametazon. Prednizon
podaje sie w dawce poczatkowej 1-1,5 mg/ kg mc.
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przez kilka dni do kilku tygodni — do momentu
zwiekszenia liczby PLT powyzej 50 G/1. Wowczas
dawke leku nalezy stopniowo zmniejszac, az do jego
odstawienia. U chorych, u ktérych w ciggu 4 tygo-
dni nie uzyska sie zwiekszenia liczby PLT powyzej
50 G/, stwierdza sie oporno$¢ na GSK 1 wowczas
leczenia nalezy zaprzestaé. Deksametazon stosuje
sie w dawce 40 mg/dobe przez 4 dni, w odstepach
2- lub 4-tygodniowych. Glikokortykosteroidy sg
skuteczne u 70-90% chorych, jednak trwate odpo-
wiedzi obserwuje sie tylko u 10-20% chorych sto-
sujacych prednizon i u okolo 50% chorych leczonych
deksametazonem. Liczne dzialania niepozadane
GSK ograniczaja ich stosowanie. Na poczatku lecze-
nia ITP rozwaza sie takze podawanie dozylnych
immunoglobulin (IVIg, intravenous immunoglobu-
lins), ktore charakteryzuja sie wysoka skuteczno-
Scig, ale krotkotrwalym efektem dzialania. U pacjen-
tow Rh(D) (Rhesus D)-dodatnich z zachowana §le-
dziong i bez wspoélistniejacej niedokrwistoSci
autoimmunohemolitycznej mozna zastosowac [VIg
anty-Rh0(D).

Oporno$¢ na leczenie pierwszego wyboru jest
wskazaniem do leczenia drugiej i kolejnych linii.
Standardowym leczeniem drugiej linii jest splenek-
tomia. W przypadku przeciwwskazan do splenekto-
mii lub braku zgody pacjenta na przeprowadzenie
zabiegu dalsze leczenie jest zindywidualizowane.
Wykorzystuje sie leki immunosupresyjne (cyklofos-
famid, azatiopryna, cyklosporyna A), danazol, dap-
son, alkaloidy vinca, mykofenolan mofetilu, rytuk-
symab, alemtuzumab [2]. Z uwagi na brak randomi-
zowanych badan klinicznych, w ktérych porownano
by wyzej wymienione metody terapii, przy wybo-
rze leczenia nalezy wziag¢ pod uwage potencjalne
korzy$ci przy mozliwie jak najmniejszej toksyczno-
§ci oraz szanse zapewnienia choremu dobrej jako-
Sci zycia. W podej$ciu ratunkowym, gdy konieczne
jest uzyskanie sprawnej hemostazy w ciggu 24 go-
dzin, stosuje sie pulsy metyloprednizolonu, IVIg,
koncentraty krwinek piytkowych i preparaty re-
kombinowanego aktywowanego czynnika VII
(rVIla) [2].

Nowe opcje terapeutyczne, ktore sa stosowane
w drugiej 1 kolejnych liniach leczenia ITP, obejmujg
terapie agonistami receptora dla trombopoetyny
(TPO-R, thrombopoietin receptor), tj. romiplostymem
1 eltrombopagiem. Sg to leki, ktére mozna stosowac
dlugotrwale — ambulatoryjnie lub pacjent moze to
robi¢ samodzielnie w domu [2, 10-12]. W randomi-
zowanych badaniach klinicznych wykazano ich sku-
teczno$¢, brak immunogenno$ci 1 dobrg tolerancje
zapewniajgca wysoka jakoS¢ zycia, co sprawia ze s3
one bardzo obiecujaca grupa lekow [2, 13-18].

Ponizej przedstawiono opis przypadku chore-
gona ITP, uktorego zastosowano romiplostym jako
kolejng linie leczenia, uzyskujac, po odstawieniu
leku, diugotrwalg remisje choroby.

Opis przypadku

Chory w wieku 62 lat zostat skierowany do In-
stytutu Hematologii 1 Transfuzjologii (IHT) w sierp-
niu 2005 roku z powodu maloplytkowosci. Wywiad
rodzinny w jej kierunku byt negatywny. Pacjent nie
przyjmowal lekow, ktére mogltyby prowadzi¢ do
obnizenia liczby PLT. W chwili przyjecia do IHT
w badaniu przedmiotowym nie stwierdzono wybro-
czyn na Sluzéwkach i skorze, limfadenopatii obwo-
dowej, powiekszenia watroby ani §ledziony. Sposrod
istotnych choréb wspoélistniejacych obecna byla
cukrzyca typu 2 leczona preparatami doustnymi.

W badaniach laboratoryjnych wykazano: prawi-
diowa liczbe krwinek bialych z prawidlowym roz-
mazem, stezenie hemoglobiny w granicach normy
oraz matoplytkowos¢ 4. stopnia wedtug Swiatowej
Organizacji Zdrowia (WHO, World Health Organi-
zation), wynoszaca 11 G/1, ze zwiekszong objetoScig
PLT réwna 15,9 fl. Wykluczono matopiytkowosé
rzekoma; liczba PLT we krwi pobranej na cytrynian
sodu wynosita 8 G/I. W badaniach biochemicznych
stwierdzono nieznaczny wzrost aktywnosci dehy-
drogenazy mleczanowej — 227 U/l, a stezenie bili-
rubiny catkowitej wynosito 1,11 mg/dl. W podsta-
wowych badaniach ukladu krzepniecia, obejmuja-
cych wskaznik protrombinowy, miedzynarodowy
wspolczynnik znormalizowany, czas protrombino-
wy, czas kaolinowo-kefalinowy oraz stezenia fibry-
nogenu i D-dimerow, nie wykazano nieprawidiowo-
Sci. Wskazniki stanu zapalnego, w tym stezenie bial-
ka C-reaktywnego, byly w granicach normy.
W badaniach serologicznych wykluczono zakazenie:
wirusem zapalenia watroby typu C (HCV, hepatitis
C virus), typu B (HBV, hepatitis B virus), ludzkim
wirusem niedoboru odporno$ci (HIV, human immu-
nodeficiency virus), cytomegalowirusem (CMYV, cy-
tomegalovirus), wirusem Epstein-Barr (EBV, Epste-
in-Barr virus). W teScie immunoenzymatycznym
MAIPA (monoclonal antibody-specific immobiliza-
tion of platelets antygen) z uzyciem glikoprotein IIb/
IlIa, Ib, Ia/Ila oraz HLA, w surowicy pacjenta nie
wykryto przeciwcial przeciwptytkowych. Na krwin-
kach ptytkowych chorego stwierdzono zwigzane
immunoglobuliny. Czas przezycia allogenicznych
plytek krwi znakowanych radioaktywnym chromem
— 51 (Cr™) byt skrocony do 1,5 dnia, z przewaga
niszczenia plytek w watrobie (stosunek radioaktyw-
nosci powierzchniowej Sledziony do watroby wyno-

188 www.hematologia.viamedica.pl



Elzbieta Patkowska i wsp., Romiplostym w pierwotnej maloplytkowos§ci immunologicznej

si10,6:1,0 [norma 0,8-1,5:1,0]). W badaniu ultrasono-
graficznym jamy brzusznej nie obserwowano powie-
kszenia watroby ani Sledziony, wykryto natomiast
lewostronng kamice nerkowa. W badaniu cytologicz-
nym szpiku kostnego stwierdzono prawidtowa komor-
kowo§¢ szpiku, z prawidiowymi uktadami czerwono-
krwinkowym, ziarnistokrwinkowym i chtonnym. Wy-
kazano obecno$§¢ megakariocytow. Na podstawie
wywiadu, badania przedmiotowego i badan dodatko-
wych rozpoznano ITP.

W pierwszej linii leczenia zastosowano pred-
nizon w dawce zmniejszonej z powodu cukrzycy do
0,5 mg/kg mc., przez 11 dni, ale nie obserwowano
zwiekszenia liczby PLT. Nastepnie we wrze$niu
2005 roku wiaczono deksametazon w dawce 40 mg/
/dobe podawany przez 4 dni, rowniez bez odpowie-
dzi. U chorego w trakcie leczenia GSK wystapily
powazne dzialania niepozadane, tj. stany hipergli-
kemii wymagajace intensywnej insulinoterapii oraz
epizod bradykardii z poronnym zespolem Morga-
gniego-Adamsa-Stokesa (MAS, Morgagni-Adams-
-Stokes syndrome). Z powyzszych powodow odsta-
piono od leczenia GSK. Nastepnie 2-krotnie, w od-
stepie 7 dni podano winkrystyne dozylnie w dawce
2 mg, uzyskujac wzrost liczby PLT do 83 G/1. Z uwagi
na wiek, obciagzenia internistyczne i powikiania po
uprzednio stosowanych GSK w dalszym toku lecze-
nia choremu podawano danazol w dawce 800 mg/
/dobe przez 5 miesiecy, uzyskujac przejsciowo licz-
be PLT w granicach 30 G/l. Nastepnie, w zwiazku
z poglebieniem sie matoplytkowosci do 4. stopnia we-
dtug WHO, po wykluczeniu mozliwych przeciwwska-
zan do leczenia chirurgicznego (kardiologicznych
1 neurologicznych), pacjenta zakwalifikowano do sple-
nektomii. Splenektomie wykonano w kwietniu
2006 roku, po przygotowaniu chorego z uzyciem IVIg.
W wyniku zabiegu uzyskano remisje I'TP trwajaca oko-
to 2 lata. W lipcu 2009 roku wystapit ponowny nawrot
maloplytkowosci 4. stopnia wedtug WHO. Wykona-
no wowczas badanie histopatologiczne szpiku kostne-
go, w ktorym stwierdzono prawidiowe linie czerwo-
nokrwinkowa 1 bialokrwinkowa 1 nie wykazano cech
dysplazji megakariocytow. Dodatkowo w badaniach
obrazowych wykluczono obecno§¢ dodatkowe;j $le-
dziony. W badaniu immunofenotypowym populacji
mlodych PLT stwierdzono zwiekszong aktywno$¢
trombopoezy; odsetek retikuloptytek oszacowano
na 12,8%.

Choremu zaproponowano udzial w badaniu kli-
nicznym, w ktérym bylo oceniane stosowanie ro-
miplostymu u dorostych chorych na ITP. Lek po-
dawano w modyfikowanych dawkach zaleznie od
liczby PLT, rozpoczynajac od 1 ug/kg mc. podskor-
nie, raz w tygodniu, poczawszy od lipca 2009 roku.

Maksymalng stosowang u pacjenta dawka byto 8 ug/
/kg mc. U chorego nie udalo sie ustali¢ stabilnej daw-
ki leku z powodu zmiennych wartosci PLT. Romi-
plostym krotkotrwale odstawiano przy liczbie PLT
powyzej 400 G/1 1 ponownie wlgczano — w dawce
zmniejszonej o 1 ug/kg mc — gdy liczba ta zmniej-
szala sie do ponizej 200 G/1. Tolerancja leczenia byta
dobra 1 pacjent nie wymagal stosowania dodatko-
wych lekéw z powodu ITP. Sposrod dziatan niepo-
zadanych obserwowano okresowe wystepowanie
bezobjawowej nadptytkowosci (PLT > 1000 G/1). Po
zakonczeniu badania klinicznego i1 odstawieniu ro-
miplostymu, w grudniu 2010 roku, wystapil nawrot
maloplytkowosci 4. stopnia wedtug WHO. W tym
czasie 3-krotnie zastosowano winkrystyne dozylnie,
w dawce 2 mg, ale nie obserwowano zwiekszenia
liczby PLT. Nastepnie podano choremu 3 iniekcje
romiplostymu w dawce 1 ug/kg mc., uzyskujac krot-
kotrwaly wzrost liczby PLT do 418 G/I. Po 6 tygo-
dniach stwierdzono ponowne zmniejszenie liczby
PLT do 24 G/11 zastosowano dwie dodatkowe in-
iekcje romiplostymu w dawce 1 ug/kg mc. Poczat-
kowo obserwowano wzrost liczby PLT do 442 G/I,
ale warto$§¢ ta sie unormowala i taki stan utrzymu-
je sie do dzi$, tj. ponad 12 miesiecy od podania ostat-
niej dawki romiplostymu.

Dyskusja

Wykazanie wzglednego niedoboru TPO u wie-
lu pacjentow z ITP stanowilo teoretyczna podsta-
we do zastosowania agonistow TPO-R, tj. romiplo-
stymu i eltrombopagu [9]. Mechanizm dziatania tych
nowych lekdow polega na zwiekszeniu produkcji
PLT, natomiast stosowane dotychczas metody le-
czenia, tj. GSK, leki immunosupresyjne czy sple-
nektomia, wplywaja na zmniejszenie niszczenia
PLT przez przeciwciala przeciwptytkowe. Agonisci
TPO-R, wiazac sie z receptorem dla TPO, aktywuja
fosforylacje kinaz JAK2 1 STAT5 i prowadza do roz-
nicowania komorek krwiotworczych do megakario-
cytow. Romiplostym, jako biatko fuzyjne, sklada sie
z domeny FC odpowiedzialnej za przediuzony okres
poltrwania oraz dwoch tancuchow peptydowych, na
ktorych znajduja sie cztery miejsca wigzace TPO-R
[12]. Ze wzgledu na brak podohienstwa struktural-
nego do endogennej TPO romiplostym nie indukuje
produkcji przeciwcial krzyzowo reagujacych z TPO.

Skuteczno$¢ romiplostymu potwierdzono
w randomizowanych badaniach klinicznych oraz
w badaniach jednoramiennych dotyczacych diugo-
trwalego stosowania leku [13-18]. Kuter i wsp. [13],
w randomizowanych badaniach kontrolowanych pla-
cebo przeprowadzonych metoda podwojnie Slepe;j
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proby, oceniali stosowanie romiplostymu przez
6 miesiecy u chorych na ITP. Pierwsze badanie do-
tyczylo pacjentow po splenektomii, drugie — cho-
rych z zachowang $ledziona. W obu badaniach ogol-
ny odsetek odpowiedzi (trwaly lub przejSciowy
wzrost liczby PLT) po zastosowaniu romiplostymu
wynosil 88% u pacjentow z zachowang Sledziona
oraz 79% u chorych po splenektomii, w poréwna-
niu z 14% u pacjentow z zachowana Sledziong 1 0%
u chorych po splenektomii otrzymujacych placebo
(p < 0,0001 dla obu poréwnan). U 87% chorych
otrzymujacych romiplostym dodatkowe leczenie
stosowane z powodu ITP, tj. GSK i [VIg, mozna byto
ograniczy¢ lub go zaprzestac. W grupie przyjmuja-
cej romiplostym nie obserwowano wiekszej czesto-
Sci objawow niepozadanych niz u chorych otrzymu-
jacych placebo. Chorzy bioracy udzial w wymienio-
nych wyzej badaniach mogli by¢ kwalifikowani do
jednoramiennego badania przedtuzajacego leczenie
romiplostymem o kolejne 3 lata, w warunkach
otwartej proby [14]. Wykazano, ze wymagana licz-
be PLT mozna utrzymac, nie zwiekszajac znacznie
dawki romiplostymu przez dtugi czas. Wielu cho-
rych nauczylo sie przyjmowac lek samodzielnie, co
umozliwilo leczenie w domu 1 ograniczyto liczbe
wizyt w o$rodku. Zaobserwowano 9 przypadkow
wibknienia retikulinowego szpiku kostnego, ale
w zadnym z nich nie doszlto do rozwoju mielofibrozy.

W kolejnym randomizowanym badaniu porow-
nano romiplostym ze standardowym leczeniem I'TP
[15]. W grupie otrzymujacej romiplostym wykaza-
no wyzszy odsetek odpowiedzi na leczenie, definio-
wanej jako zwiekszenie liczby PLT powyzej 50 G/1,
mniej niepowodzen terapii oraz mniejszy odsetek
przeprowadzanych splenektomii i krwawien. Bus-
sel 1 wsp. [16] przeprowadzili randomizowane ba-
danie dotyczace bezpieczenstwa i skutecznoSci le-
czenia romiplostymem u dzieci. Do badania wiaczo-
no 22 dzieci z ITP. Ogélny odsetek odpowiedzi na
leczenie wyniost 88% w grupie leczonych romiplo-
stymem 1 0% w grupie otrzymujace;j placebo.

Potencjalne dzialania niepozadane po stosowa-
niu romiplostymu, tj. wioknienie szpiku, nowotwo-
ry uktadu krwiotworczego, powiklania zakrzepowo-
zatorowe, ktore zaobserwowano w badaniach kli-
nicznych, wymagaja jeszcze dalszej obserwacji
1szczeg6lowej oceny w czasie dluzszego okresu le-
czenia romiplostymem.

W piSmiennictwie opisano jedynie pojedyncze
przypadki chorych, u ktérych po odstawieniu romi-
plostymu udalo sie uzyskac trwate zwiekszenie licz-
by PLT. Newland 1 wsp. [19] opisali 4 chorych na
ITP, w wieku 6-49 lat, leczonych romiplostymem
przez rozny okres czasu (zakres 2 miesigce—3 lata),

u ktoérych po osiagnieciu liczby PLT zapewniajacej
sprawng hemostazg lek odstawiono. U 3 pacjentow
liczba PLT utrzymywala sie powyzej 50 G/I przez
okres obserwacji, tj. 9 miesiecy—4,5 roku po odsta-
wieniu romiplostymu. W jednym przypadku liczba
PLT zapewniajaca sprawng hemostaze utrzymywata
sie przez 2 lata — do zgonu pacjenta z powodu mi-
gotania komor [19]. Z kolei Perera 1 wsp. [20] sto-
sowali romiplostym u 58-letniego pacjenta z ITP
przez rok. Leczenie rozpoczeto od dawki 1 ug/kg
mc./tydzien, osiagajac liczbe PLT powyzej 200 G/1
przy dawce 3 ug/kg mc./tydzien. Z uwagi na uzyska-
nie przez chorego liczby PLT w zakresie 95-388 G/1
po 7 miesigcach leczenia romiplostymem, lek zacze-
to podawac co 4 tygodnie. Po roku leczenia romi-
plostym odstawiono, przy utrzymujacej sie stabil-
nej liczbie PLT (PLT > 200 G/I przez okres > 4 ty-
godni od ostatniej zmiany dawki leku). Liczba PLT
powyzej 200 G/, po odstawieniu romiplostymu,
utrzymywala sie przez 4 miesiace [20].

Przedstawione przypadki chorych z ITP stwa-
rzaja nowa mozliwo$¢ leczenia romiplostymem, nie
dtugotrwalego, a okresowego — do momentu o0sig-
gniecia liczby PLT zapewniajacej sprawna hemosta-
ze. Wowczas podejmuje sie probe odstawienia leku.
Jednak takie postepowanie prowadzilo do diugo-
trwalego zwiekszenia liczby PLT tylko u pojedyn-
czych chorych, dobrze odpowiadajacych na terapie.
Trudno jest wnioskowacé o czynnikach, ktore dopro-
wadzily do diugotrwalej remisji zarowno u chorego
opisanego w tej pracy, jak 1 w przestawionych wy-
zej przypadkach. Samoistne remisje ITP u os6b
dorostych zdarzajg sie niezmiernie rzadko (5-10%
chorych). Interesujaca jest hipoteza o modulacji od-
powiedzi immunologicznej przez dtugotrwala sty-
mulacje produkcji PLT przez agonistow TPO-R
1 wytworzenia stanu tolerancji immunologicznej, co
mogloby sprzyja¢ dtugotrwalej remisji ITP, a nawet
jej wyleczeniu.
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