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Streszczenie

Nowo opisana choroba koronawirusowa (COVID-19) jest nie tylko chorobg drog oddechowych, ale
takze ogolnoustrojowym zespolem objawow z mozliwymi licznymi komplikacjami. U pacjentow cho-
rych na COVID-19 czesto wystepujqg zaburzenia hematologiczne, jednak rzadko obserwuje sig cigzkg
maloplytkowosc immunologiczng (IT). W pracy przedstawiono przypadek 72-letniego pacjenta,
ktory rozwingl ciezkg, objawowq IT miesigc po przechorowaniu COVID-19. W dalszej czesci pracy
autorzy dzielg sie aktualnymi danymi na temat potencjalnego zwigzku choroby koronawirusowej
z IT ze szczegolnym uwzglednieniem etiologii, patofizjologii, diagnostyki i mozliwosci leczenia.
Stowa kluczowe: COVID-19, matoptytkowos¢ immunologiczna, matoptytkowos¢, ITP,

hematologia, krwawienie

Wstep

Matopliytkowosci immunologiczne (IT, im-
mumne thrombocytopenia) moga byé pierwotne
— spowodowane obecno$cia specyficznych auto-
przeciwcial lub wtorne — zwigzane z procesami
autoimmunologicznymi w przebiegu innych choroéb
(np. toczen uktadowy, zespol antyfosfolipidowy,
zespol nabytego niedoboru odpornosci). Pierwotna
maloplytkowos§¢ immunologiczna (ITP, primary
immune thrombocytopenia) jest skazg krwotoczng
charakteryzujaca sie izolowana obnizong liczba
plytek krwi (< 100 x 10%L) niezwiazana z innymi
chorobami [1]. Zaklada sie, ze patomechanizm ITP
jest dwojaki; polega na niszczeniu plytek krwi i/lub
na zahamowaniu ich produkcji w szpiku (niszczenie
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plytek jest szybsze niz ich produkcja w szpiku).
Obecno$¢ przeciwcial przeciwko glikoproteinom
plytek krwi powoduje ich opsonizacje i przyspie-
szone niszczenie, co powoduje spadek liczby ply-
tek krwi. Przeciwciala sg skierowane przeciwko
roznym antygenom plytkowym, wsrod ktorych
najpowszechniejsze sa przeciwciala przeciwko
glikoproteinom IIb/IIla 1 Ib/IX [2]. Oplaszczone
przeciwcialami plytki krwi sg niszczone przez
makrofagi w uktadzie siateczkowo-§rodbtonkowym
[3]. W przebiegu ITP, oprocz niszczenia plytek krwi
obwodowej istotng role odgrywa zahamowanie
procesu megakariopoezy w szpiku kostnym przez
przeciwciala skierowane przeciwko megakariocy-
tom [3]. Objawy Kkliniczne IT bywaja rozne w za-
lezno$ci od przyczyny choroby, chordb wspolist-
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Tabela 1. Mechanizmy potencjalnie odpowiedzialne za immunologiczng matoptytkowos¢ wywotang

przez COVID-19 [4]

siateczkowo-$rédbtonkowy

koproteiny

Prezentacja krzyzowa antygenéw egzogennych

cytarna z udziatem IgG przeciwko ptytkom krwi

Tworzenie sie komplekséw immunologicznych na powierzchni ptytek krwi, prowadzace do ich usuniecia przez uktad

Ekspresja kryptoantygenow na ptytkach krwi, prowadzaca do ich rozpoznania przez uktad odpornosciowy

Rozprzestrzenianie sie epitopdw: brak swoistosci pojedynczego przeciwciata przeciwptytkowego wobec okreslonej gli-

Bezposredni wptyw cytotoksycznych limfocytow T CD8 + na plytki krwi

Niedobor ilosciowy lub zaburzenie czynnosciowe regulatorowych limfocytéw T CD4 +

Aktywacja szlaku sygnatowego w wyniku ekspresji receptora programowanej $mierci 1 (PD-1)

Wiazanie biatka C-reaktywnego (CRP) z pozostatosciami fosforylocholiny w ptytkach krwi, utatwiajgce odpowiedz fago-

niejacych i stopnia trombocytopenii. Choroba moze
mieé rozny przebieg, od bezobjawowego, przez
wystepowanie skazy matoptytkowej, krwawienia
z n0sa, az po Smiertelny krwotok §rodczaszkowy.
Stwierdzono, ze jedng z przyczyn wystapienia [T
moze by¢ zakazenie koronawirusem 2 ciezkiego
ostrego zespolu oddechowego (SARS-CoV-2,
severe acute respivatory syndrome corvonavirus 2)
[4]. Doktadny mechanizm lezacy u podstaw ma-
toptytkowos$ci w przebiegu choroby koronawiru-
sowej (COVID-19, coronavirus disease 2019) nie
jest w pelni poznany, ale do mozliwych przyczyn
nalezy zaliczy¢ mimikre molekularna, ekspresje
kryptoantygenow 1 rozprzestrzenianie sie epito-
pow. W tabeli 1 przedstawiono rézne mechanizmy
immunologiczne potencjalnie odpowiedzialne za
IT w przebiegu COVID-19 [4]. U pacjentow z CO-
VID-19 czesto wystepuja nieprawidlowe wyniki
badan laboratoryjnych, w tym niska liczba limfocy-
tow, wydiuzony czas czeSciowej tromboplastyny po
aktywacji (APTT, activated partial thromboplastin
time) 1 podwyzszone stezenie D-dimeru. Mato-
plytkowo§¢ w przebiegu COVID-19 moze wyste-
powaé z rézna czestotliwo$cia. Lagodne objawy
matoplytkowosSci obserwowano u okolo 1/3 pa-
cjentow [4, 5], natomiast ciezka postaé kliniczna
IT w nastepstwie COVID-19 wystepuje rzadko,
dotychczas — zgodnie z wiedzg autoréw — opisano
tylko 45 takich przypadkow [4].

Opis przypadku

Pacjent w wieku 72 lat, obcigzony nadcis-
nieniem tetniczym i1 dng moczanowa zglosil sie
na szpitalny oddzial ratunkowy (SOR) w dniu
23.04.2021 roku z objawami skazy skornej na catym
ciele, krwawieniem z bion Sluzowych i fagodnym
krwawieniem z nosa.

Wezeéniej, 27.03.2021 roku, zdiagnozowano
u niego COVID-19. Pacjent wymagal wowczas
hospitalizacji, w ramach ktorej zastosowano hepa-
ryne drobnoczgsteczkowq i tlenoterapie. Podczas
5-dniowego pobytu liczba plytek wynosita 224 x
109/L. Pacjenta wypisano w stanie dobrym do domu
w celu zakonczenia izolacji w warunkach domo-
wych. Badania laboratoryjne wykonane 23.04.2021
roku wykazaty izolowang matoplytkowosc (poziom
plytek krwi 1 x 10%/L) bez innych nieprawidtowo-
Sci w morfologii krwi obwodowej. Przy przyjeciu
do Kliniki Hematologii 1 Transplantologii zlecono
przetoczenie jednej jednostki napromieniowanego
ubogoleukocytarnego koncentratu krwinek ptytko-
wych (NUKKP) i rozpoczeto podaz deksametazonu
(40 mg przez 4 kolejne dni). W ramach diagnostyki
roznicowej wykluczono obecno$é HIV, wirusa
WZW typu B i C, CMV i parwowirusa. Ujemny byt
rowniez wynik testu na obecno$¢ przeciwcial prze-
ciwko heparynie-PF4. Stwierdzono podwyzszony
poziom autoprzeciwcial klasy IgM i IgA skierowa-
nych przeciwko plytkom krwi. BezpoSrednio po
przetoczeniu NUKKP liczba ptytek krwi wzrosta do
3 x 10%L, nastepnego dnia wynosita 21 x 10%L,
a kolejnego 62 x 10%L. W 4. dobie hospitalizacji
wykonano biopsje szpiku kostnego i w badaniu cy-
tologicznym nie stwierdzono cech mielodysplazji.
Pacjenta wypisano do domu po 6 dobach hospita-
lizacji z liczba plytek krwi 162 X 10%L. Podczas
wizyty kontrolnej 14 dni p6zniej liczba plytek krwi
wynosita 156 x 109/L.

Dyskusja

Nasuwajg sie dwa zasadnicze pytania w zwiaz-
ku z wystepowaniem matopltytkowos$ci immunolo-
gicznej u pacjentow z COVID-19. Po pierwsze, czy
zakazenie SARS-CoV-2 jest niezalezna przyczyna
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wystepowania IT, czy raczej jest to czynnik wy-
zwalajacy w przypadku pacjentéw z predyspozy-
cjami i okre§lonymi chorobami wspétistniejacymi?
Odpowiedz na to pytanie wymaga dalszych badan.
Drugie wazne pytanie dotyczy najskuteczniej-
szych 1 najbezpieczniejszych sposobow leczenia
IT u pacjentéw z COVID-19. Z dostepnych danych
wynika, ze standardowe protokoty leczenia ITP sa
skuteczne rowniez w odniesieniu do pacjentow z I'T
w przebiegu COVID-19. W opisywanym przypadku
skuteczng terapig okazato sie podawanie deksame-
tazonu w schemacie 4 X 40 mg. Maloplytkowo§é
u opisywanego pacjenta zostala stwierdzona po
ustapieniu zakazenia SARS-CoV-2, ale w wiek-
szo$ci przypadkow IT wystepowala rownoczesnie
z zakazeniem COVID-19. Postepowanie wobec
takich pacjentow moze by¢ utrudnione, poniewaz
srodki stosowane w leczeniu IT moga negatywnie
wplywaé na przebieg COVID-19 — podawanie
duzych dawek deksametazonu na poczatku infekcji
COVID-19 lub u pacjentoéw, ktorzy nie otrzymuja
tlenoterapii, moze pogarszac rokowanie [6]. Podob-
ne przypadki skutecznie leczono wlewami immu-
noglobulin, glikokortykosteroidami i agonistami re-
ceptora trombopoetyny niezaleznie lub w r6znych
kombinacjach, jednak skuteczno$¢ poszczegolnych
opcji terapeutycznych bedzie mozna ocenié do-
piero w przyszlych randomizowanych badaniach
klinicznych. Chociaz podstawowe mechanizmy
wystepowania IT w przebiegu COVID-19 sa nadal

nie w pelni rozpoznane, z dostepnych danych wy-
nika, ze diagnostyka i leczenie IT wywolanej przez
COVID-19 nie powinny odbiegac¢ od standardowego
postepowania w ITP [7].
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