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Poliglobulia

• Stan chorobowy przebiegający ze zwiększoną masą 
erytrocytów w organizmie (pomijając rzekomą 
poliglobulię)

• Charakteryzuje się:
• podwyższonym hematokrytem (>49% M >48% K)

i/lub 

• podwyższonym st. hemoglobiny (>16,5 g/dl M > 16,0 g/dl K)
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Przyczyny poliglobulii

Wtórne do hipoksji 

Z nadmiernym wydzielanie EPO

• Choroby płuc przebiegające z 
hipoksją

• POCHP (spirometria)

• Palacze tytoniu

• Bezdech senny (otyłość)

• Wrodzone, nieskorygowane wady 
serca

• Hemoglobinopatie

• Przebywanie na dużych 
wysokościach

Bez hipoksji (ogólnoustrojowej)

Bez nadmiernego wydzielania EPO

• Czerwienica prawdziwa

• Z. Cushinga

• Jatrogenne (androgeny, ESA)
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• Wielotorbielowatość nerek

• Zwężenie t. nerkowej

• Nowotwory (zespół paraneoplastyczny)

Z nadmiernym wydzielaniem EPO

Wykorzystajmy dostępność pulsoksymetrów



Ryzyko związane z poliglobulią

• Powikłania zakrzepowe tętnicze
• Zwiększona siły ścinające

• Szybszy rozwój miażdżycy

• Większe ryzyko powstawanie zakrzepów na blaszkach 
miażdżycowych

• Powikłania zakrzepowe żylne 
• Zwiększona lepkość krwi (efekt agregacji krwinek)
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Ryzyko sercowo-naczyniowe związane z poliglobulią w 
populacji (badanie FRAMINGHAM)

5Gagnon DR, Zhang TJ, Brand FN, Kannel WB. Hematocrit and the risk of cardiovascular disease--the 
Framingham study: a 34-year follow-up. Am Heart J. 1994;127(3):674-82.

35 - 64 lat ≥ 65 lat

Ht ≥ 49% (M) Ht ≥ 46% (K) H ≥ 49% (M) Ht ≥ 46% (K)

Choroby serca i naczyń 1,29* 1,60** - -

Udar - - 1,58* 1,60*

Choroba wieńcowa - 1,52* - -

Zgon - 1,61* - -

*p<0,05; **p<0,01

Badanie wykazało wzrost częstości epizodów sercowo-naczyniowych przy niskich 
i wysokich wartościach Ht (krzywa J)
Dla wysokich wartości - wyższe u kobiet z Ht > 46% niż u mężczyzn z Ht > 49%



Ryzyko udaru związane z poliglobulią w populacji kobiet > 45 
r.ż. (badanie REGARDS)

6Panwar B, Judd SE, Warnock DG, McClellan WM, Booth JN 3rd, Muntner P, Gutiérrez OM. Hemoglobin 
Concentration and Risk of Incident Stroke in Community-Living Adults. Stroke. 2016;47:2017-24. 



Ryzyko choroby zakrzepowo-zatorowej związane z 
poliglobulią w populacji (badanie ARIC)

7Folsom AR, Wang W, Parikh R, Lutsey PL, Beckman JD, Cushman M; Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC) Study 
Investigators. Hematocrit and incidence of venous thromboembolism. Res Pract Thromb Haemost. 2020;4(3):422-428. 

Ht>44% (k)
Ht>49% (m)

Badanie wykazało zwiększoną częstość epizodów 
zakrzepowo-zatorowy przy wysokich wartościach Ht



Dlaczego poliglobulia jest stanem predysponującym 
do rozwoju miażdżycy? 

• Zwiększona lepkość krwi związane ze wzrostem hematokrytu 
(nasilona agregacja krwinek) zwiększa siły ścierające (shearing
stress) działające na śródbłonek powodując jego uszkodzenie
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Baskurt OK, Meiselman HJ. Blood rheology and hemodynamics. Semin
Thromb Hemost. 2003;29(5):435-50.
Saxon E. Over the rainbow. BMC Biol. 2015;13:62. 



Dlaczego poliglobulia jest stanem predysponującym 
do rozwoju miażdżycy? 

(konsekwencje uszkadzania nabłonka)

9

Bentzon JF, Otsuka F, Virmani R, Falk E. Mechanisms of plaque
formation and rupture. Circ Res. 2014;114(12):1852-66.



Dlaczego poliglobulia zwiększa ryzyko sercowo-naczyniowe? 

10

Bentzon JF, Otsuka F, Virmani R, Falk E. Mechanisms of plaque
formation and rupture. Circ Res. 2014;114(12):1852-66.



Czy ryzyko związane z poliglobulią zależy od przyczyny 
poliglobulii?

• Istnieją przesłanki wskazujące na wyższe ryzyko 
zakrzepicy u chorych z czerwienicą prawdziwą
• jeśli l. płytek > 450 tyś/µl

• jeśli leukocytoza > 12 tyś/ul

• Istnieją przesłanki wskazujące na szybszy rozwój 
miażdżycy
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Ryzyko epizodów zakrzepowych w czerwienicy 
prawdziwej

12Pearson TC, Wetherley-Mein G. Vascular occlusive episodes and venous haematocrit
in primary proliferative polycythaemia. Lancet. 1978;2(8102):1219-22. 

Badanie to stanowi podstawę zalecenia utrzymania Ht < 45% w trakcie terapii



Kryteria diagnostyczne czerwienicy prawdziwej (2016)

13

Arber DA, Orazi A, Hasserjian R, et al. The 2016 revision to the
World Health Organization classification of myeloid neoplasms and
acute leukemia. Blood. 2016;127:2391-2405.



Jak wysunąć podejrzenie czerwienicy prawdziwej?

• Wysokie stężenie Hb (> 16,5 g/dl dla M; > 16 g/dl dla K)
(kryteria diagnostyczne zostały obniżone przez WHO w 2016)

• Wiek > 40 lat

• BMI < 30,0

• Niepalący (bez POCHP)

• L. płytek > 450 K/ul

• L. erytrocytów > 6,8 mln/ul dla M / > 5,9 mln/ul dla K

• Niskie stężenie EPO

• Małe MCV 

• Przy wysokim prawdopodobieństwie oznaczyć mutację JAK2 V617F

• Badanie szpiku w wielu przypadkach przy potwierdzeniu 
występowania mutacji JAK2 nie jest konieczne

14Shaw G, Berg R. Beyond Hemoglobin: When and How to Work Up
Possible Polycythemia Vera. Clin Med Res. 2020;18(1):11-20.



Proponowany schemat postępowania w poliglobulii

15

Shaw G, Berg R. Beyond Hemoglobin: 
When and How to Work Up Possible
Polycythemia Vera. Clin Med Res. 
2020;18(1):11-20.



Zmniejszenie ryzyka  powikłań zakrzepowych u chorych 
z poliglobulią

• Cytoredukcja (obniżenie lepkości krwi)
• Krwioupusty (niezależnie od przyczyny)

• Hydroksykarbamid / Interferon (Ropeginterferon α-2b) /  Ruksolitynib (czerwienica 
prawdziwa)

• Leki p/płytkowe (profilaktyka pierwotna przy wysokim ryzyku? a 
wtórna przy niskim ryzyku epizodów zakrzepowych)

• Kwas acetylosalicylowy

• Leki p/krzepliwe (przy współwystępowaniu innych wskazań)
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Leczenie hydroksykarbamidem skuteczniej od powtarzanych 
krwioupustów skuteczniej obniża ryzyko sercowo-naczyniowe 

w czerwienicy prawdziwej 

17Barbui T, et al. A reappraisal of the benefit-risk profile of hydroxyurea in polycythemia
vera: A propensity-matched study. Am J Hematol. 2017;92(11):1131-1136. 



Intensywne leczenie w czerwienicy prawdziwej 
skuteczniej obniża ryzyko sercowo-naczyniowe

18Marchioli R, et al; CYTO-PV Collaborative Group. Cardiovascular events and 
intensity of treatment in polycythemia vera. N Engl J Med. 2013;368(1):22-33. 

45%

50%



Leczenie hydroksykarbamidem w czerwienicy prawdziwej bardziej 
obniża ryzyko zakrzepicy tętniczej niż żylnej względem krwioupustów

19Barbui T, De Stefano V, Ghirardi A, Masciulli A, Finazzi G, Vannucchi AM. Different effect of hydroxyurea and 
phlebotomy on prevention of arterial and venous thrombosis in Polycythemia Vera. Blood Cancer J. 2018;8(12):124.



Podobna skuteczność w obniżaniu ryzyka zakrzepicy ropeginterferonu
alfa-2b i hydroksykarbamidu u chorych z czerwienicą prawdziwą

20Gisslinger H, et al; PROUD-PV Study Group. Ropeginterferon alfa-2b versus standard therapy for polycythaemia vera (PROUD-PV and 
CONTINUATION-PV): a randomised, non-inferiority, phase 3 trial and its extension study. Lancet Haematol. 2020;7(3):e196-e208.



Podobna skuteczność w obniżaniu ryzyka zakrzepicy ruksolitynibu i 
hydroksykarbamidu u chorych z czerwienicą prawdziwą

(RESPONSE)

21

Kiladjian JJ, et al. Long-term efficacy and safety of ruxolitinib versus best available therapy in polycythaemia vera (RESPONSE): 5-year 
follow up of a phase 3 study. Lancet Haematol. 2020;7(3):e226-e237. 

The exposure-adjusted rates (per 100 patient-years) of thromboembolic 
events were lower in patients given ruxolitinib (1.2) and the crossover 
population (2.7) than patients given best available therapy (8.2). 



Podobna skuteczność w obniżaniu ryzyka zakrzepicy ruksolitynibu i 
hydroksykarbamidu u chorych z czerwienicą prawdziwą

(RESPONSE-2)

22

Passamonti F, et al. Ruxolitinib versus best available therapy in inadequately controlled polycythaemia vera without splenomegaly
(RESPONSE-2): 5-year follow up of a randomised, phase 3b study. Lancet Haematol. 2022;9(7):e480-e492.

Exposure-adjusted rates of any-grade thromboembolic events were 1.5% 
per 100 person-years (five of 74 patients) in the ruxolitinib group and 3.7% 
per 100 person-years (two of 75 patients) in the best available therapy 
group.



Terapia cytoredukcyjna w czerwienicy prawdziwej
(rekomendacje eksperów)

• Młodsi (<60 lat) bez epizodów zatorowych
• zła tolerancja phlebotomii
• objawowa progresja splenomegalii
• utrzymująca się leukocytoza >15 × 10^9 
• narastanie leukocytozy (podwojenie wartości względem 

wyjściowej <10 × 10^9; lub o > 50% względem wartości 
wyjściowej >10 × 10^9)

• bardzo wysoka trombocytoza (>1500 × 10^9)
• zła kontrola hematokrytu wymagająca krwioupustów
• wysokie ryzyko sercowo-naczyniowe
• objawowość 
(rekomendowane preparaty interferonu alfa)

Marchetti M, et al. Appropriate management of polycythaemia vera with cytoreductive drug therapy: European LeukemiaNet 2021 recommendations. 
Lancet Haematol. 2022;9(4):e301-e311. 



Terapia przeciwpłytkowa / przeciwkrzepliwa u pacjentów 
z czerwienicą prawdziwą

Wiele pytań, mało dowodów  



Terapia przeciwpłytkowa / przeciwkrzepliwa u pacjentów 
z czerwienicą prawdziwą

Czy powinniśmy stosować inne zasady wobec tej grupy chorych ?



Terapia przeciwpłytkowa / przeciwkrzepliwa u pacjentów 
z czerwienicą prawdziwą

Czy powinniśmy stosować inne zasady wobec tej grupy chorych ?

Raczej nie



Aspiryna u pacjentów z czerwienicą prawdziwą

• Skuteczna w małych dawkach (30-75 mg)

• Obarczona typowo ryzykiem krwawienia

Low-dose aspirin in polycythaemia vera: a pilot study. Gruppo Italiano Studio Policitemia (GISP). Br J Haematol. 1997; 97(2):453-6.

Hamowanie wytwarzania 
tromboksanu B2 w trakcie 
krzepnięcia krwi



Analiza badań u chorych z czerwienicą prawdziwą
(profilaktyka wtórna w chorobie zakrzepowo-zatorowej)

Hamulyák EN, Daams JG, Leebeek FWG, Biemond BJ, Te Boekhorst PAW, Middeldorp S, Lauw MN. A systematic review of antithrombotic treatment of 
venous thromboembolism in patients with myeloproliferative neoplasms. Blood Adv. 2021;5(1):113-121.



Podsumowanie:

• Poliglobulia stanowi wskazanie do przeprowadzenia diagnostyki 
różnicowej i wdrożenia adekwatnego leczenia.

• Wysokie wartości hematokrytu/stężenia hemoglobiny wymagają 
monitorowania, aby wcześnie rozpoznać poliglobulię. W przypadku 
współwystępowania objawowej i bezobjawowej miażdżycy należy 
wdrożyć stosowanie statyny i rozważyć stosowanie leku 
p/płytkowego.

• Czerwienicę prawdziwą lepiej rozpoznać (i podjąć leczenie) przed 
wystąpieniem powikłań zakrzepowych.

• Leczenie cytoredukcyjne i p/płytkowe oraz p/krzepliwe w 
poliglobulii zmniejsza ryzyko powikłań zakrzepowych i zakrzepowo-
zatorowych.

• W leczeniu należy dążyć do obniżenia Ht < 45%.

• W leczeniu czerwienicy prawdziwej gorszą opcją są krwioupusty.
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