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Streszczenie

Pierwotna matoplytkowosc immunologiczna (ITP) jest nabytg chorobg autoimmunologiczng, rozpo-
znawang, gdy liczba plytek krwi miesci sig ponizej 100 G/l i nie ma innych przyczyn maloplytkowo-
sci. Czestosc wystgpowania ITP wynosi 9,5/100 000. Migotanie przedsionkow (AF) to najczestsza
utrwalona arytmiq, a jej czestos¢ zwigksza sie z wiekiem. Czestos¢ wystepowania AF wynosi 2%,
a w grupte 60-70-latkow wzrasta do ~4%. Wykazano, ze ITP nie zmniejsza czgstosci wystgpowania
powiklan zakrzepowo-zatorowych, lecz zwigksza ich ryzyko. Leczenie przeciwkrzepliwe u pacjentow
z ITP jest szczegolnie trudne ze wzgledu na zwigkszone ryzyko krwawien. W artykule opisano chorg
z napadowym AE u ktorej dodatkowo rozpoznano ITP oporng na wiele linii leczenia. Zastosowanie

eltrombopagu zwigkszylo liczbe plytek krwi i umozliwilo stosowanie leczenia przeciwkrzepliwego.

Stowa kluczowe: matoptytkowos¢ immunologiczna, migotanie przedsionkéw, agonisci
receptora trombopoetyny, eltrombopag
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Abstract

Primary immune thrombocytopenia (ITP) is an acquired autoimmune disease that is diagnosed
when the platelet count is below 100 G/L and there are no other causes of thrombocytopenia. The
incidence of ITP is 9.5/100,000. Atrial fibvillation (AF) is the most common sustained arrhythmia,
and its incidence increases with age. The incidence of AF is 2%, and increases to ~4% in the
60-70 age group. Based on previous publications, it has been proven that ITP does not reduce the
incidence of thromboembolic complications, and even increases their risk. Anticoagulation in ITP
patients is particularly difficult as we balance between thromboembolic and hemorrhagic compli-
cations. The above study presents a patient with paroxysmal AE additionally diagnosed with ITP
resistant to many lines of treatment. Thanks to the use of eltrombopag, it was possible to increase

the value of platelets and safely administer anticoagulant therapy.
Key word: immune thrombocytopenia, atrial fibrillation, thrombopoetin receptor agonist,
eltrombopag

Hematologia 2021; 12, supl. B: B1-B6

Adres do korespondencji: Michat Witkowski, Oddziat Hematologii z Pododdziatem Chemioterapii, Wojewddzkie
Wielospecjalistyczne Centrum Onkologii 1 Traumatologii w Lodzi, ul. Ciotkowskiego 2, 93-513 £6dz, tel. +48 42 689 51 91,
e-mail: michalwitkowskil3@gmail.com

https://journals.viamedica.pl/hematologia B1



Hematologia 2021, tom 12, supl. B

Wprowadzenie

Pierwotna matoplytkowo§¢ immunologiczna
(TP, primary immune thrombocytopenia) jest nabyta
chorobg autoimmunizacyjng, ktora rozpoznaje sie,
gdy liczba plytek krwi (PLT, platelets) jest mniejsza
od 100 G/11 nie ma czynnikow, ktére moga powodo-
wac to zmniejszenie lub zaburzen przebiegajacych
z maloplytkowoscia [1]. Etiologia choroby nie jest
doktadnie znana. Gtéwnymi mechanizmami odpo-
wiedzialnymi za powstanie choroby sa obecno§¢
autoprzeciwciat przeciwptytkowych (u 60-70% cho-
rych), niszczenie plytek zachodzace pod wplywem
cytotoksycznych limfocytow T oraz zmniejszone
wytwarzanie plytek w szpiku wskutek nieprawid-
fowego dojrzewania megakariocytow 1 ich nasilo-
nej apoptozy. Czesto§é wystepowania ITP wynosi
9,5/100 000 [2]. Ze wzgledu na czas trwania mozna
wyr6zni¢ I'TP nowo rozpoznana (< 3 mies.), prze-
trwala (3—12 mies.) oraz przewlekla (> 12 mies.) [1].

Leczenie eltrombopagiem jest wskazane
u pacjentow z ITP trwajaca przynajmniej 6 mie-
siecy od rozpoznania, a takze u dorostych cho-
rych z nabyta ciezka postacia niedokrwistosci
aplastycznej (SAA, severe aplastic anaemia) oraz
u dorostych chorych z matoptytkowosScig i przewle-
ktym zapaleniem watroby typu C (HCV, kepatitis C
virus), gdy matoptytkowos$¢ uniemozliwia leczenie
inferferonem [3]. Jednak, ze wzgledu na wpro-
wadzenie nowych lekow do terapii HCV, ostatnie

Tabela 1. Skala CHA,DS,-VASc (zrédto [6])
Table 1. CHA,DS,-VASc scale (source [6])

z wymienionych wskazan do stosowania eltrombo-
pagu jest coraz mniej aktualne.

Migotanie przedsionkow (AF, atrial fibrillation)
to najczestsza utrwalona arytmia, a jej czesto$é
zwieksza sie z wiekiem. Czesto$¢ wystepowania AF
wynosi 2% w populacji ogblnej, natomiast w grupie
60-70-latkow wzrasta do okoto 4% [4]. U czeSci pa-
cjentow AF moze przebiegaé bezobjawowo 1 zostaje
przypadkowo zdiagnozowane, na przyklad podczas
okresowego badania kontrolnego [5]. Pewnym wska-
zaniem do stosowanie leczenia przeciwkrzepliwego
jest uzyskanie 2 lub wiekszej liczby punktow w skali
ryzyka zakrzepowo-zatorowego CHA,DS,-VASc
(tab. 1). W przypadku pacjentow, ktorzy uzyskaja
jeden punkt, podjecie decyzji wymaga analizy kon-
kretnej sytuacji klinicznej [6]. Przeciwwskazaniem
do stosowania doustnych lekéw przeciwkrzepliwych
jest miedzy innymi liczba PLT ponizej 50 G/1. Nie ma
natomiast precyzyjnych wytycznych wskazujacych
jak prowadzic leczenie przeciwkrzepliwe u chorych,
u ktorych wartosci te sa nizsze.

Pierwotna maloplytkowo§¢ immunologiczna
nie obniza ryzyka powiklan zakrzepowo-zato-
rowych, lecz wplywa na jego zwiekszenie [7].
Leczenie przeciwkrzepliwe u pacjentow z ITP
jest szczegolnie trudne ze wzgledu na ryzyko
zarowno powiklan zakrzepowo-zatorowych, jak
1 krwotocznych. Powiklania zakrzepowo-zatorowe,
w tym udar mozgu, sa obarczone wyzszym ryzy-
kiem zgonu [8].

Czynnik ryzyka Punkty Komentarz
C Congestive heart failure Objawy niewydolnosci serca 1 Zaostrzenie niewydolnosci serca bez
lub zmniejszenie LVEF wzgledu na LVEF albo umiarkowane lub
ciezkie zmniejszenie LVEF, kardiomiopatia
przerostowa
H Hypertension Nadcisnienie tetnicze 1 Optymalne cisnienie tetnicze
120-129/< 80 mm Hg
A Age > 75 years Wiek > 75 lat 2
D Diabetes melitus Cukrzyca 1
S Stroke Udar mézgu 2 Udar mézgu, zator lub TIA
\Y Vascular disease Choroba naczyniowa 1 Choroba tetnic obwodowych, zawat
serca, choroba wiencowa ze znacznymi
zmianami angiograficznymi, blaszka
miazdzycowa w aorcie zstepujacej
A Age 65-74 years Wiek 65-74 lat 1 Wyzsze ryzyko udaru mézgu w populacji
azjatyckiej u oséb w wieku 50-55 lat
Sc Sex category (female) Pte¢ zenska 1 Czynnik ryzyka modyfikowany
czesdcie] niz pozostate
Wynik maksymalny 9

LVEF (left ventricular ejection fraction) — frakcja wyrzutowa lewej komory serca; TIA (transient ischemic attack) — przejsciowy atak niedokrwienny
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W pracy opisano pacjentke z napadowym AF,
u ktorej rozpoznano ITP, oporna na wiele linii le-
czenia. Zastosowanie eltrombopagu spowodowato
zwiekszenie liczby PLT, ktore umozliwito bezpiecz-
ne leczenie przeciwkrzepliwe.

Opis przypadku

W styczniu 2019 roku do kliniki hematologii
zglosila sie 76-letnia pacjentka z powodu mato-
plytkowosci (18 G/I) z towarzyszaca skaza skor-
na. Chora byta dotychczas leczona prednizonem
w dawce 0,5 mg/kg mc. W maju 2016 roku rozpo-
znano u niej napadowe AF. Z powodu wysokiego
ryzyka zakrzepowo-zatorowego (5 pkt. w skali
CHA,DS, VASc; II klasa niewydolnosci serca wg
New York Heart Association INYHA], nadci$nienie
tetnicze) byla poddana leczeniu przeciwkrzepliwe-
mu (warfaryna). W 2017 roku natomiast rozpoznano
u niej chorobe niedokrwienng serca oraz nadczyn-
no$¢ tarczycy. Zastosowano wowczas leczenie
jodem radioaktywnym, a nastepnie prowadzono
optymalng suplementacje lewotyroksyna. W 2018
roku pacjentce implantowano kardiostymulator
z powodu zespolu tachy-brady.

Rozpoznania ITP dokonano na podstawie aktu-
alnych wytycznych [1]. W badaniu cytologicznym
szpiku kostnego uwidoczniono liczne megakario-
cyty, z ktorych tylko 10% odszczepiato prawidiowo
PLT. W badaniach wirusologicznych w momencie
rozpoznania obserwowano cechy infekcji wirusem
cytomegalii (CMV, cytomegalovirus) z podwyzszo-
nym mianem przeciwcial, zarowno w klasie IgM,
jak 11gG, przy braku obecno§ci DNA wirusa. W ko-
lejnych badaniach obserwowano normalizacje
miana przeciwcial IgM. U pacjentki nie wykazano
przyczyn wtoérnej maltoplytkowosSci. Ze wzgledu
na nasilong skaze skorno-§luzowkows chora za-
kwalifikowano do leczenia pierwszej linii duzymi
dawkami deksametazonu (4 dni po 40 mg dozylnie
[¢.v., intravenous]), uzyskujac wzrost liczby PLT
do 60 G/], a nastepnie stosowano podtrzymujaca
dawke prednizonu (20 mg/d.). Po uzyskaniu liczby
PLT przekraczajacej 50 G/l u chorej ponownie
wlaczono leczenie przeciwkrzepliwe (warfaryna).

Po 2 tygodniach od zastosowanego leczenia
zaohserwowano zmniejszenie liczby PLT do 40 G/1
1 wlgczono danazol w dawce 400 mg/dobe, po
ktorym wystgpita skorna reakcja alergiczna. Lek
zastapiono azatiopryng w dawce 1 mg/kg mc.,
anastepnie 2 mg/kg mc. Po zastosowanym leczeniu
zaobserwowano wzrost warto$ci PLT do 50-55 G/1.
Z powodu objaw6w niepozadanych po zastosowaniu

steroidow (bezsenno$¢, wzrost ci$nienia tetnicze-
go) stopniowo odstawiono prednizon. W kolejno
wykonanych badaniach krwi obwodowej ponownie
stwierdzono zmniejszenie liczby PLT do warto$ci
19 G/1 z towarzyszaca skaza skorno-Sluzoéwkowa.
Wowczas podjeto decyzje o podaniu ratunkowego
leczenia dozylnym preparatem immunoglobulin
(IVIg, intravenous immunoglobulin) w tacznej
dawce 2 g/kg mc. przez 2 dni. Po tym leczeniu
uzyskano wzrost liczby PLT do warto$ci 113 G/],
co pozwolilo na kontynuacje leczenia przeciwkrze-
pliwego. W kontrolnej morfologii wykonanej po
miesigcu ponownie obserwowano obnizenie PLT do
8 G/1 z nasilong skaza skorng na goleniach, plecach
oraz brzuchu. U chorej po raz kolejny zastosowano
ratunkowo IVIg, z dobrg odpowiedzia. W leczeniu
przewleklym azatiopryne zastgpiono poczatkowo
cyklosporyng A, a nastepnie mykofenolamem mo-
fetylu. Mimo zastosowanego leczenia nie uzyskano
stabilnych wartosci PLT, ktore pozwolityby na bez-
pieczne leczenie przeciwkrzepliwe. Ze wzgledu na
liczne choroby wspolistniejgce oraz wiek pacjentki
odstapiono od zabiegu splenektomii. Chorej za-
proponowano natomiast zamkniecie uszka lewego
przedsionka metodg przezcewnikowg z zalozeniem
okludera, ale nie wyrazila na to zgody.

U pacjentki choroba spelniala kryteria prze-
wleklej ITP (czas trwania > 12 mies.), co uza-
sadnialo leczenie agonistg trombopoetyny (TPO,
trombopoetin agonist). Poczatkowo zastosowano
eltrombopag w dawce 50 mg/dobe. Dawke dostoso-
wano, uzyskujac stabilizacje liczby PLT na poziomie
70-100 G/1, podajac dawke 50 mg na przemian
z dawka 25 mg (Srednio 37,5 mg/d.). Leczenie to
umozliwito bezpieczne stosowanie warfaryny przez
ponad 12 miesiecy (ryc. 1).

Dyskusja

Wskazaniem do leczenia u pacjentow z ITP jest
warto$§¢ PLT ponizej 20 G/1 [1]. Obecnie nie ma wy-
tycznych, w ktorych dokladnie sprecyzowano by, jak
prowadzi¢ leczenie przeciwkrzepliwe u pacjentow
ze wspolistnieniem AF 1 ITP z liczba PLT ponizej
50 G/1. Nalezy pamietac, ze mimo maloplytkowoSci
pacjenci ci sg obarczeni zwiekszonym ryzykiem po-
wiklan zakrzepowo-zatorowych — nie tylko z powo-
du AFE ale takze z powodu stosowanego leczenia ITP.

Ngrgaard 1 wsp. [7] zaobserwali, ze u pacjen-
tow z ITP ryzyko zakrzepicy tetniczej jest 1,32 razy
wyzsze niz w populacji ogélnej. Prawdopodobnie
jest to spowodowane zwiekszona destrukcjg PLT,
co sprawia, ze mlode plytki sa bardziej aktywne
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Rycina 1. Dostosowywanie dawki eltrombopagu

Figure 1. Dose adjustment of eltrombopag

[9]. Podobne wnioski opublikowali Sarpatwari
1 wsp. [10] oparte na rejestrze brytyjskim, w kto-
rym czesto§¢ wystepowania zakrzepic tetniczych
byta 1,37 razy wyzsza, a zakrzepic zylnych 1,58 razy
wyzsza [10]. W AF ryzyko zakrzepowo-zatorowe
szacuje si¢ na podstawie skali CHA,DS,-VASc,
w ktorej — zaleznie od obecno$ci czynnikow
ryzyka — ryzyko udaru niedokrwiennego mézgu
szacuje sie miedzy 0,2% a 12,2% na rok [11].
Rowniez leczenie ITP zwieksza ryzyko za-
krzepowo-zatorowe. Steroidy wykazuja podwojny
wplyw, poprzez zwiekszenie poziomu czynnikow
krzepniecia oraz oddzialywanie proarytmiczne [12].
W holenderskim badaniu dowiedziono, ze pacjenci
przyjmujacy duze dawki glikokortykosteroidow
sa obarczeni 6-krotnie zwiekszonym ryzykiem
wystepowania AF w zwigzku ze zmiang rozkladu
jonéw potasu [13]. Wykazano takze, ze pacjentow
przyjmujacych IVIg cechuje o 1,2% wyzsze ry-
zyko zakrzepowo-zatorowe przy kazdym cyklu.
Zakrzepice tetnicze pojawiaja sie czeSciej przed
uplywem 24 h od podania leku, a zylne — powyzej
24 h [14]. Nalezy pamietaé, ze TPO zwiekszaja
ryzyko zakrzepowo-zatorowe zaréwno zylne, jak
1 tetnicze (iloraz szans [OR, odds ratio] 1,72, 95-
-proc. przedzial ufnosci [CI, confidence intervall
1,47-2,02) [15]. Stosujac leki z grupy TPO, nalezy
utrzymywac warto$ci PLT miedzy 50 a 150 G/I.
Jedna z mozliwoSci leczniczych w ITP jest rowniez
splenektomia, prowadzaca do odpowiedzi u okolo
2/3 chorych w 20-letnim okresie obserwacji [1]. Do

zabiegu splenektomii kwalifikuje sie jednak pacjen-
tow po co najmniej roku nieskutecznego leczenia
farmakologicznego. Ponadto u chorych na ITP
moze sie rozwingé zespo6! podobny do przemijaja-
cego ataku niedokrwiennego, charakteryzujacy sie
zaburzeniami mowy, utrata pamieci i zaburzeniami
funkcji poznawczych, ktory czesciej wystepuje po
usunieciu $ledziony [16].

Jedna z metod umozliwiajacych zaprzestanie
leczenia przeciwkrzepliwego jest zastosowanie
zabiegu zamkniecia uszka lewego przedsionka,
w ktorym powstaje ponad 90% skrzeplin w przebie-
guAF[17]. Whadaniu PROTECT-AF (WATCHMAN
Left Atrial Appendage System for Embolic PROTECT-
ton in Patients With Atrial Fibrillation) wykazano,
ze po 4 latach obserwacji ryzyko powiklan sercowo-
-naczyniowych (3,6 vs. 3,1/100 pacjentolat; ryzyko
wzgledne [RR, relative risk] 1,21 95% CI 0,78-1,94)
oraz udaru niedokrwiennego (1,4 vs. 1,1/100 pa-
cjentolat; RR 1,26, 95% CI 0,72-3,28) po zastoso-
waniu okludera WATCHMAN bylo porownywalne
z obserwowanym po stosowaniu warfaryny [18].
Dane rejestrowe potwierdzily skuteczno§¢ zabiegu
zamkniecia uszka lewego przedsionka u pacjentow
z przeciwskazaniami do przewleklej antykoagulacji.
Jednak nie kazdy chory kwalifikuje sie do takiego
leczenia.

Kolejna proba rozwigzania problemu leczenia
przeciwkrzepliwego u chorych na ITP jest zasto-
sowanie skali pozwalajacej okres$li¢, czy u pacjenta
przewaza ryzyko zakrzepowe, czy krwotoczne.
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Tabela 2. Skala oceny ryzyka zakrzepowo-krwotocznego

u pacjentéw z pierwotng matoptytkowoscig immunologicz-
na ze wskazaniami do leczenia przeciwkrzepliwego

(TH2, Thrombosis and Thrombocytopenia) (wg [8])

Table 2. Thrombotic-haemorrhagic risk assessment scale

in primary immune thrombocytopenia patients with indica-
tions for anticoagulation (TH2, Thrombosis and Thrombo-
cytopenia) (acc. to [8])

Czynnik ryzyka Punkty
Czynniki zakrzepowo-zatorowe

CHA,DS,-VASc > 5 pkt.

Zakrzepica (niesprowokowana, nawracajaca 1
lub zwigzana z nowotworem)

Zespot antyfosfolipidowy

Leczenie

IVlg, TPO < 2 tygodni, splenektomia < 30 dni +1
Czynniki krwotoczne

Liczba PLT < 20 G/I -1
Stopien 2. wg ITP Bleeding Score -1

z wytgczeniem skazy skornej
Suma 0 > prozakrzepowe

0 < prokrwotoczne

AF(atrial fibrillation) — migotanie przedsionkéw; PLT (platelets) — ptytki krwi;
IVIg (intravenous immunoglobulin) — dozylne immunoglobuliny

W pracy Balitsky i wsp. [8] zaproponowano ska-
le Thrombosis and Thrombocytopenia (TH2),
w ktorej za czynniki prozakrzepowe przyjeto
AF z punktacjg w skali CHA,DS,-VASc ponad
5, niesprowokowang, nawracajaca lub zwigzang
z nowotworem zakrzepice, zesp6l antyfosfolipido-
wy, leczenie IVIg lub TPO w ciagu ostatnich 14 dni
1 splenektomie przebyta w ciagu ostatnich 30 dni
(tab. 2). Natomiast za czynniki prokrwotoczne
uznano liczbe PLT ponizej 20 G/11 duze krwawienie
podczas oceny pacjenta definiowane jako stopien 2.
wedlug ITP Bleeding Score z wylaczeniem skazy
skornej [8, 19]. W zalezno$ci od przewagi czyn-
nikow zakrzepowych lub krwotocznych podej-
mowano decyzje o stosowaniu leczenia przeciw-
krzepliwego.

Przedstawiony opis przypadku ukazuje, jak
wazna jest indywidualna ocena zar6wno ryzyka
zakrzepowo-zatorowego, jak 1 krwotocznego oraz
podjecie optymalnej indywidualnej decyzji o wla-
czeniu badz zmianie leczenia u chorego na ITP
w celu osiaggniecia odpowiedniej warto$ci PLT.
Stosowanie TPO w leczeniu przewlekiej ITP jest
coraz powszechniejsze. Leki te wywoluja mniej
powiklan niz glikokortykosteroidy, a czas odpowie-
dzi na leczenie jest znacznie krotszy w porownaniu
z takimi lekami, jak azatiopryna, danazol, cyklospo-
ryna czy mykofenolan mofetylu [20].

Podsumowanie

W opisie przedstawionej pacjentki ze wspol-
istnieniem ITP i AF poruszono istotny problem
potrzeby stosowania leczenia przeciwkrzepliwego
przy wartoSciach PLT ponizej 50 G/1. Terapii tej
nie nalezy przerywac u przedstawionej chorej ze
wzgledu na liczne czynniki ryzyka zakrzepowo-za-
torowego. Zastosowanie eltrombopagu umozliwilo
bezpieczne leczenie przeciwkrzepliwe i1 unikniecie
groznych powiktan.

PiSmiennictwo

1. Provan D, Arnold D, Bussel ], et al. Updated international con-
sensus report on the investigation and management of primary
immune thrombocytopenia. Blood Adv. 2019; 3(22): 3780-3817,
doi: 10.1182/bloodadvances.2019000812, indexed in Pubmed:
31770441.

2. Michel M. Immune thrombocytopenic purpura: epidemiology
and implications for patients. Eur J HaematolSuppl. 2009; 71:
3-7, doi: 10.1111/j.1600-0609.2008.01206.%, indexed in Pubmed:
19200301.

3. Charakterystyka Produktu Leczniczego. Eltrombopag.
https://ec.europa.eu/health/documents/community-regis-
ter/2017/20170216137166/anx_137166_pl.pdf November 16, 2020).

4. Zoni-Berisso M, Lercari F, Carazza T, et al. Epidemiology of atrial
fibrillation: European perspective. Clin Epidemiol. 2014; 6: 213—
—220, doi: 10.2147/clep.s47385, indexed in Pubmed: 24966695.

5. Witkowski M, Bissinger A, Grycewicz T, et al. Asymptomatic
atrial fibrillation in patients with atrial fibrillation and implanted
pacemaker. Int J Cardiol. 2017; 227: 583-588, doi: 10.1016/j.ij-
card.2016.10.097, indexed in Pubmed: 27836293.

6. Corrigendum to: 2020 ESC Guidelines for the diagnosis and
management of atrial fibrillation developed in collaboration with
the European Association of Cardio-Thoracic Surgery (EACTS).
Eur Heart J. 2020, doi: 10.1093/eurheartj/ehaa798, indexed in
Pubmed: 33029625.

7. Ngrgaard M, Severinsen M, Maegbaek ML, et al. Risk of arterial
thrombosis in patients with primary chronic immune thrombocy-
topenia: a Danish population-based cohort study. Br ] Haematol.
2012; 159(1): 109-111, doi: 10.1111/j.1365-2141.2012.09231.%,
indexed in Pubmed: 22816874.

8. Balitsky AK, Kelton J, Arnold D. Managing antithrombotic ther-
apy in immune thrombocytopenia: development of the TH2 risk
assessment score. Blood. 2018; 132(25): 2684-2686, doi: 10.1182/
/blood-2018-08-868406, indexed in Pubmed: 30409773.

9. Rand ML, Dean JA. Platelet function in autoimmune (idiopathic)
thrombocytopenic purpura. Acta Paediatrica. 2007; 424: 57-60,
doi: 10.1111/5.1651-2227.1998.tb01236.%, indexed in Pubmed:
9736221.

10. Sarpatwari A, Bennett D, Logie JW, et al. Thromboembolic events
among adult patients with primary immune thrombocytopenia
in the United Kingdom General Practice Research Database.
Haematologica. 2010; 95(7): 1167-1175, doi: 10.3324/haema-
t01.2009.018390, indexed in Pubmed: 20145266.

11. Friberg L, Rosengvist M, Lip G. Evaluation of risk stratification
schemes for ischaemic stroke and bleeding in 182 678 patients
with atrial fibrillation: the Swedish Atrial Fibrillation cohort study.
Eur Heart J. 2012; 33(12): 1500-1510, doi: 10.1093/eurheartj/
/ehr488, indexed in Pubmed: 22246443.

12. Brotman DJ, Girod J, Posch A, et al. Effects of short-term gluco-
corticoids on hemostatic factors in healthy volunteers. Thromb
Res. 2006; 118(2): 247-252, doi: 10.1016/j.thromres.2005.06.006,
indexed in Pubmed: 16005496.

https://journals.viamedica.pl/hematologia B5


http://dx.doi.org/10.1182/bloodadvances.2019000812
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/31770441
http://dx.doi.org/10.1111/j.1600-0609.2008.01206.x
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19200301
https://ec.europa.eu/health/documents/community-register/2017/20170216137166/anx_137166_pl.pdf
https://ec.europa.eu/health/documents/community-register/2017/20170216137166/anx_137166_pl.pdf
http://dx.doi.org/10.2147/clep.s47385
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/%2024966695
http://dx.doi.org/10.1016/j.ijcard.2016.10.097
http://dx.doi.org/10.1016/j.ijcard.2016.10.097
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27836293
http://dx.doi.org/10.1093/eurheartj/ehaa798
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/33029625
http://dx.doi.org/10.1111/j.1365-2141.2012.09231.x
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22816874
http://dx.doi.org/10.1182/blood-2018-08-868406
http://dx.doi.org/10.1182/blood-2018-08-868406
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/30409773
http://dx.doi.org/10.1111/j.1651-2227.1998.tb01236.x
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/%209736221
http://dx.doi.org/10.3324/haematol.2009.018390
http://dx.doi.org/10.3324/haematol.2009.018390
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/%2020145266
http://dx.doi.org/10.1093/eurheartj/ehr488
http://dx.doi.org/10.1093/eurheartj/ehr488
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22246443
http://dx.doi.org/10.1016/j.thromres.2005.06.006
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16005496

Hematologia 2021, tom 12, supl. B

13.

14.

15.

16.

17.

B6

van der Hooft CS, Heeringa J, Brusselle G, et al. Corticosteroids
and the risk of atrial fbrillation. Arch Intern Med. 2006; 166(9):
1016, doi: 10.1001/archinte.166.9.1016, indexed in Pubmed:
16682576.

Paran D, Herishanu Y, Elkayam O, et al. Venous and arterial
thrombosis following administration of intravenous immunoglob-
ulins. Blood Coagul Fibrinolysis Int ] Haemost Thromb. 2005;
16(5): 313-318, doi: 10.1097/01.mbc.0000172694.85233.a8.
Signal for Thrombosis with Eltrombopag and Romiplostim:
A Disproportionality Analysis of Spontaneous Reports Within
VigiBase® — Abstract — Europe PMC. https://europepmc.org/
/article/med/26338346 (November 16, 2020).

Ahn YS, Horstman L, Jy W, et al. Vascular dementia in patients
with immune thrombocytopenic purpura. Thromb Res. 2002;
107(6): 337-344, doi: 10.1016/s0049-3848(02)00337-7.

Grygier M, Wojakowski W, Smolka G, et al. Left atrial appendage
occlusion: consensus document of Association of Cardiovascular

18.

19.

20.

Interventions and Heart Rhythm Section of Polish Cardiac So-
ciety. Kardiol Pol. 2018: 677-697, doi: 10.5603/kp.a2018.0057,
indexed in Pubmed: 29441512.

Reddy VY, Sievert H, Halperin ], et al. Percutaneous left atrial
appendage closure vs warfarin for atrial fibrillation. JAMA. 2014;
312(19): 1988-1998, doi: 10.1001/jama.2014.15192, indexed in
Pubmed: 25399274.

Page LK, Psaila B, Provan D, et al. The immune thrombocy-
topenic purpura (ITP) bleeding score: assessment of bleeding
in patients with ITP. Br J Haematol. 2007; 138(2): 245-248,
doi: 10.1111/5.1365-2141.2007.06635.%, indexed in Pubmed:
17542983.

Rodeghiero F, Stasi R, Gernsheimer T, et al. Standardization of
terminology, definitions and outcome criteria in immune throm-
bocytopenic purpura of adults and children: report from an inter-
national working group. Blood. 2009; 113(11): 2386-2393, doi:
10.1182/blood-2008-07-162503, indexed in Pubmed: 19005182.

https://journals.viamedica.pl/hematologia


http://dx.doi.org/10.1001/archinte.166.9.1016
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/%2016682576
http://dx.doi.org/10.1097/01.mbc.0000172694.85233.a8
https://europepmc.org/article/med/26338346
https://europepmc.org/article/med/26338346
http://dx.doi.org/10.1016/s0049-3848(02)00337-7
http://dx.doi.org/10.5603/kp.a2018.0057
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/%2029441512
http://dx.doi.org/10.1001/jama.2014.15192
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25399274
http://dx.doi.org/10.1111/j.1365-2141.2007.06635.x
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17542983
http://dx.doi.org/10.1182/blood-2008-07-162503
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/%2019005182

	Hematologia_suplement_B_2021_KSIEGA.pdf
	ZOTERO_BREF_asiW9rNnPkct
	ZOTERO_BREF_2SJWUdCwALLV
	ZOTERO_BREF_h1lBsh6odWGh
	ZOTERO_BREF_ju2HatQlKAWc
	ZOTERO_BREF_uPhHfOdyqeCy
	ZOTERO_BREF_rjWXpbsyecCA
	ZOTERO_BREF_dwm6cwKYRFmd
	ZOTERO_BREF_drJ7nKzrFkbT
	ZOTERO_BREF_PbEjwDmRGmNl
	ZOTERO_BREF_hx9MAbGeaUzW
	ZOTERO_BREF_dxwlz9U2auQF
	ZOTERO_BREF_u1VdaZ9tfJgE
	ZOTERO_BREF_BBmeniUuiHmh
	ZOTERO_BREF_xDwBGz9Tbwdy
	ZOTERO_BREF_nRZeC6UAIoXZ
	ZOTERO_BREF_d5E4xbcVAKA4
	ZOTERO_BREF_o41E0J2RYHhM
	ZOTERO_BREF_EKZHTJIP9veW
	ZOTERO_BREF_KISvYr7pBEwj
	ZOTERO_BREF_6Th7D3PMunUm
	ZOTERO_BREF_BMNRsmgwR3wd
	ZOTERO_BREF_cOtaipWJQXGa
	ZOTERO_BREF_1170wVZinEui
	ZOTERO_BREF_Egbwi0qR3aVf
	_GoBack
	ZOTERO_BREF_vY8YT5qBR7JK
	ZOTERO_BREF_W2p1eShqwqnv
	_GoBack

	Hematologia_suplement_B_2021_KSIEGA.pdf
	ZOTERO_BREF_asiW9rNnPkct
	ZOTERO_BREF_2SJWUdCwALLV
	ZOTERO_BREF_h1lBsh6odWGh
	ZOTERO_BREF_ju2HatQlKAWc
	ZOTERO_BREF_uPhHfOdyqeCy
	ZOTERO_BREF_rjWXpbsyecCA
	ZOTERO_BREF_dwm6cwKYRFmd
	ZOTERO_BREF_drJ7nKzrFkbT
	ZOTERO_BREF_PbEjwDmRGmNl
	ZOTERO_BREF_hx9MAbGeaUzW
	ZOTERO_BREF_dxwlz9U2auQF
	ZOTERO_BREF_u1VdaZ9tfJgE
	ZOTERO_BREF_BBmeniUuiHmh
	ZOTERO_BREF_xDwBGz9Tbwdy
	ZOTERO_BREF_nRZeC6UAIoXZ
	ZOTERO_BREF_d5E4xbcVAKA4
	ZOTERO_BREF_o41E0J2RYHhM
	ZOTERO_BREF_EKZHTJIP9veW
	ZOTERO_BREF_KISvYr7pBEwj
	ZOTERO_BREF_6Th7D3PMunUm
	ZOTERO_BREF_BMNRsmgwR3wd
	ZOTERO_BREF_cOtaipWJQXGa
	ZOTERO_BREF_1170wVZinEui
	ZOTERO_BREF_Egbwi0qR3aVf
	_GoBack
	ZOTERO_BREF_vY8YT5qBR7JK
	ZOTERO_BREF_W2p1eShqwqnv
	_GoBack




