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Analiza kliniczna została ukończona 29 stycznia 2013 roku.  

W dniu 13 sierpnia 2013 r. analiza kliniczna została zaktualizowana w związku 

z uwagami zawartymi w Piśmie MZ-PLR-460-18357-73/MG/13 z 5 sierpnia 2013 r. 
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Zgodnie z procedurami firmy MAHTA Sp. z o.o. raport został poddany wewnętrznej 

kontroli jakości, korekcie językowej oraz kontroli merytorycznej przez ''''''''''''''''''''' 
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Indeks skrótów 

Skrót Rozwini ęcie 

AA ang. aplastic anemia – anemia aplastyczna 

ALL ang. acute lymphoblastic leukemia – ostra białaczka limfoblastyczna 

allo-HSCT 
ang. allogeneic hematopoietic stem cell transplantation – allogeniczne przeszczepienie 
krwiotwórczych komórek macierzystych 

ALT aminotransferaza alaninowa 

AML ang. acute myeloid leukemia – ostra białaczka szpikowa 

AOTM Agencja Oceny Technologii Medycznych w Polsce 

AST aminotransferaza asparaginianowa 

ATC 
ang. anatomical therapeutic chemical classification system – klasyfikacja anatomiczno-
terapeutyczno-chemiczna 

b/d brak danych 

bid łac. bis in die – dwa razy dziennie 

CENTRAL 
ang. The Cochrane Central Register of Controlled Trials – baza Cochrane zawierająca 
publikacje badań randomizowanych z grupą kontrolną 

CI ang. confidence interval – przedział ufności 

CRD 
ang. Centre for Reviews and Dissemination - Centrum Przeglądów 
i Rozpowszechniania brytyjskiej służby zdrowia 

DBA ang. Diamond-Blackfan anemia – anemia Diamonda-Blackfana 

DFO deferoksamina 

DFP deferypron 

DNA kwas dezoksyrybonukleinowy – nośnik informacji genetycznej 

DSX deferazyroks 

dw ang. dry weight – ciężar suchej masy 

ECOG 
ang. Eastern Cooperative Oncology Group – skala sprawności chorych wydana przez 
grupę badawczą zrzeszającą specjalistów w dziedzinie onkologii ze Wschodniego 
Wybrzeża Stanów Zjednoczonych 

EKG badanie elektrokardiograficzne 

EMA ang. European Medicines Agency – Europejska Agencja Leków 

EPO erytropoetyna 

FAG fosfataza alkaliczna granulocytów 

FDA ang. Food and Drug Administration – Amerykańska Agencja ds. Żywności i Leków 

G-CSF 
ang. granulocyte colony-stimulating factor - czynnik stymulujący tworzenie kolonii 
granulocytów 

GRADE 
ang. The Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation – 
system służący do oceny jakości danych i klasyfikacji siły zaleceń 

GVHD ang. graft-versus-host disease - choroba przeszczep przeciwko gospodarzowi 

H homogeniczność wyników 

Hb hemoglobina 

HbA hemoglobina A (zawiera 2 łańcuchy alfa i 2 łańcuchy beta) 
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Skrót Rozwini ęcie 

HbA2 hemoglobina A2 (zawiera 2 łańcuchy alfa i 2 łańcuchy delta) 

HbF hemoglobina F (zawiera 2 łańcuchy alfa i 2 łańcuchy gamma) 

HbS hemoglobina S (główny rodzaj hemoglobiny u osób z SCA) 

HCV ang. hepatitis C virus – wirus zapalenia wątroby typu C 

HIV ang. human immunodeficiency virus - ludzki wirus niedoboru odporności 

HSCT 
ang. hematopoietic stem cell transplantation – przeszczepienie krwiotwórczych 
komórek macierzystych 

HTA ang. health technology assessment – ocena technologii medycznych 

i.m. ang. intramuscular – domięśniowa droga podania leku 

i.v. ang. intravenous – dożylna droga podania leku 

IPSS 
ang. International Prognostic Scoring System – Międzynarodowy Punktowy System 
Rokowniczy 

ITT ang. intention-to-treat – populacja zgodna z zaplanowanym leczeniem 

IWG ang. International Working Group – kryteria Międzynarodowej Grupy Roboczej 

KKCz koncentrat krwinek czerwonych 

LIC ang. liver iron concentration - stężenie żelaza w wątrobie 

LVEF ang. left ventricular ejection fraction – frakcja wyrzutowa lewej komory 

m.c. masa ciała 

MCV ang. mean corpuscular volume – wskaźnik średniej objętości krwinki czerwonej 

m-cy miesięcy 

MD ang. mean difference - wskaźnik różnicy średnich 

MDS ang. myelodysplastic syndrome – zespoły mielodysplastyczne 

MeSH 
ang. Medical Subject Headings – system metadanych, którego celem jest 
indeksowanie artykułów medycznych i książek o tej tematyce 

MRI ang. magnetic resonance imaging – obrazowanie metodą rezonansu magnetycznego 

ms milisekunda 

n liczba chorych w grupie, u których wystąpiło zdarzenie 

N liczba chorych w grupie 

n/d nie dotyczy 

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia 

nH brak homogeniczności wyników 

NHS ang. National Health Service – Narodowa Służba Zdrowia 

NICE 
ang. The National Institute for Health and Clinical Excellence - Narodowy Instytut 
Zdrowia i Doskonałości Klinicznej zajmujący się oceną technologii medycznych 
w Wielkiej Brytanii 

NNH 
ang. number needed-to-harm – liczba chorych, których poddanie określonej interwencji 
przez określony czas wiąże się z wystąpieniem jednego dodatkowego niekorzystnego 
punktu końcowego 

NNT 
ang. number needed-to-treat – liczba chorych, których trzeba poddać danej interwencji 
przez określony czas, aby uzyskać u jednego dodatkowy korzystny punkt końcowy lub 
uniknąć jednego niekorzystnego punktu końcowego 



 
Deferazyroks w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem w wyniku 
transfuzji krwi u dorosłych – analiza kliniczna 

 

27 

 

Skrót Rozwini ęcie 

NOS 
ang. The Newcastle-Ottawa Scale - skala do oceny badań kohortowych i kliniczno-
kontrolnych 

NTBI ang. non transferrin bound iron – żelazo niezwiązane z transferyną 

OR ang. odds ratio - iloraz szans 

p.o. łac. per os – doustna droga podania leku 

Peto OR ang. Peto odds ratio - iloraz szans obliczany metodą Peto 

PICOS 
ang. population, intervention, comparison, outcome, study – populacja, interwencja, 
komparatory, punkty końcowe, rodzaj badań 

PLC placebo 

qd łac. quaque die – raz dziennie 

QoL ang. quality of life – jakość życia chorych 

r.ż rok życia 

RA ang. refractory anemia – niedokrwistość oporna na leczenie 

RARS 
ang. refractory anemia with ring sideroblasts - niedokrwistość oporna na leczenie 
obecnością pierścieniowych syderoblastów 

RCT ang. randomized controlled trial – badanie randomizowane 

RD ang. risk difference – różnica ryzyka 

RNA kwas rybonukleinowy 

RTG 
technika obrazowania wykorzystująca promieniowanie rentgenowskie 
(promieniowanie X) 

s.c. ang. subcutaneous – podskórna droga podania leku 

SCA ang. sickle cell anemia – anemia sierpowatokrwinkowa 

SD ang. standard deviation - odchylenie standardowe 

SQUID 
ang. Superconducting Quantum Interference Device – Nadprzewodzący Interferometr 
Kwantowy (jedno z najczulszych urządzeń służących do pomiaru natężenia pola 
magnetycznego) 

TGF-beta ang. Transforming Growth Factor beta - transformujący czynnik wzrostu beta 

TK tomografia komputerowa 

tyg. tygodni 

URPLWMiPB 
Urząd Rejestracji Produktów Leczniczych, Wyrobów Medycznych i Produktów 
Biobójczych 

WHO ang. World Health Organization – Światowa Organizacja Zdrowia 

WZW B wirusowe zapalenie wątroby typu B 

WZW C wirusowe zapalenie wątroby typu C 
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Streszczenie 

CEL 

Celem analizy klinicznej jest wykonanie porównawczej analizy skuteczności 

i bezpieczeństwa produktu leczniczego Exjade® z co najmniej jedną refundowaną 

technologią opcjonalną, a w przypadku braku refundowanej technologii opcjonalnej – 

z inną technologią opcjonalną w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem, 

w wyniku transfuzji krwi. W sytuacji, kiedy nie będzie istniała ani jedna technologia 

opcjonalna, analiza kliniczna będzie zawierała porównanie z naturalnym przebiegiem 

choroby, odpowiednio dla danego stanu klinicznego we wnioskowanym wskazaniu. 

METODYKA 

Zgodnie z Rozporządzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie 

minimalnych wymagań, jakie muszą spełniać analizy uwzględnione we wnioskach 

o objęcie refundacją i ustalenie urzędowej ceny zbytu oraz o podwyższenie 

urzędowej ceny zbytu leku, środka spożywczego specjalnego przeznaczenia 

żywieniowego, wyrobu medycznego, które nie mają odpowiednika refundowanego 

w danym wskazaniu analiza kliniczna zawiera:  

• opis problemu zdrowotnego, uwzględniający przegląd dostępnych w literaturze 

naukowej wskaźników epidemiologicznych, w tym współczynników 

zapadalności i rozpowszechnienia stanu klinicznego wskazanego we wniosku, 

w szczególności odnoszących się do polskiej populacji; 

• opis technologii opcjonalnych, z wyszczególnieniem refundowanych 

technologii opcjonalnych, z określeniem sposobu i poziomu ich finansowania; 

• przegląd systematyczny badań pierwotnych wyselekcjonowanych w zakresie: 

o charakterystyki populacji, w której przeprowadzone były badania, 

zgodnej z populacją docelową wskazaną we wniosku refundacyjnym; 

o charakterystyki technologii zastosowanych w badaniach, m.in. 

wnioskowaną technologią; 
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o parametrów skuteczności i bezpieczeństwa, stanowiących przedmiot 

badań; 

o metodyki badań; 

• wskazanie opublikowanych przeglądów systematycznych spełniających 

kryteria odnośnie do charakterystyki populacji i technologii medycznej.  

Przegląd systematyczny wykonany w ramach analizy klinicznej zostanie 

przeprowadzony zgodnie z Wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych 

(AOTM), stanowiącymi załącznik do Zarządzenia nr 1/2010 Prezesa Agencji Oceny 

Technologii Medycznych z dnia 4 stycznia 2010 r. w sprawie wytycznych oceny 

świadczeń opieki zdrowotnej, Rozporządzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 

2012 r. w sprawie minimalnych wymagań, jakie muszą spełniać analizy uwzględnione 

we wnioskach o objęcie refundacją i ustalenie urzędowej ceny zbytu oraz 

o podwyższenie urzędowej ceny zbytu leku, środka spożywczego specjalnego 

przeznaczenia żywieniowego, wyrobu medycznego, które nie mają odpowiednika 

refundowanego w danym wskazaniu oraz zasadami przedstawionymi w „Cochrane 

Handbook for Systematic Reviews of Interventions”, wersja 5.1.0.  

WYNIKI 

Do analizy klinicznej włączono łącznie 49 publikacji, w tym 8 przeglądów 

systematycznych spełniających kryterium populacji i interwencji, 9 publikacji 

opisujących wyniki badań randomizowanych oraz 5 publikacji dla badań 

nierandomizowanych z grupą kontrolną, w których porównywano skuteczność 

i bezpieczeństwo deferazyroksu względem '''''''''''''''''''''''''''''''''''' Do analizy włączono 

również 27 publikacji dla badań jednoramiennych, w których oceniano skuteczność 

i/lub bezpieczeństwo deferazyroksu. Odnalezione przeglądy nie stanowiły podstawy 

analizy ponieważ w większości były nieaktualne oraz nie zawierały analiz dla 

wszystkich uwzględnionych w analizie rodzajów niedokrwistości. W związku 

z powyższym analiza została przeprowadzona w oparciu o wyniki badań 

pierwotnych. 
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WNIOSEK 

Z wyżej opisanych wniosków wynika, że deferazyroks jest lekiem o udowodnionej 

skuteczności i bezpieczeństwie niezależnie od schorzenia, w przebiegu którego 
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dochodzi do powstania przewlekłego obciążenia żelazem, dlatego zasadnym jest 

stosowanie ocenianej interwencji w praktyce klinicznej i objęcie go finansowaniem ze 

środków publicznych w populacji dorosłych. 
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1. Cel analizy 

Celem analizy klinicznej jest wykonanie porównawczej analizy skuteczności 

i bezpieczeństwa produktu leczniczego Exjade® z co najmniej jedną refundowaną 

technologią opcjonalną, a w przypadku braku refundowanej technologii opcjonalnej – 

z inną technologią opcjonalną w leczeniu w leczeniu przewlekłego obciążenia 

żelazem w wyniku transfuzji krwi u dorosłych. W sytuacji, kiedy nie będzie istniała ani 

jedna technologia opcjonalna, analiza kliniczna będzie zawierała porównanie z 

naturalnym przebiegiem choroby, odpowiednio dla danego stanu klinicznego we 

wnioskowanym wskazaniu. 

2. Metodyka 

Zgodnie z Rozporządzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie 

minimalnych wymagań, jakie muszą spełniać analizy uwzględnione we wnioskach 

o objęcie refundacją i ustalenie urzędowej ceny zbytu oraz o podwyższenie 

urzędowej ceny zbytu leku, środka spożywczego specjalnego przeznaczenia 

żywieniowego, wyrobu medycznego, które nie mają odpowiednika refundowanego 

w danym wskazaniu analiza kliniczna zawiera:  

• opis problemu zdrowotnego, uwzględniający przegląd dostępnych w literaturze 

naukowej wskaźników epidemiologicznych, w tym współczynników 

zapadalności i rozpowszechnienia stanu klinicznego wskazanego we wniosku, 

w szczególności odnoszących się do polskiej populacji; 

• opis technologii opcjonalnych, z wyszczególnieniem refundowanych 

technologii opcjonalnych, z określeniem sposobu i poziomu ich finansowania; 

• przegląd systematyczny badań pierwotnych wyselekcjonowanych w zakresie: 

o charakterystyki populacji, w której przeprowadzone były badania, 

zgodnej z populacją docelową wskazaną we wniosku refundacyjnym; 

o charakterystyki technologii zastosowanych w badaniach, m.in. 

wnioskowaną technologią; 
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o parametrów skuteczności i bezpieczeństwa, stanowiących przedmiot 

badań; 

o metodyki badań; 

• wskazanie opublikowanych przeglądów systematycznych spełniających 

kryteria odnośnie do charakterystyki populacji i technologii medycznej.  

Przegląd systematyczny wykonany w ramach analizy klinicznej zostanie 

przeprowadzony zgodnie z Wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych 

(AOTM), stanowiącymi załącznik do Zarządzenia nr 1/2010 Prezesa Agencji Oceny 

Technologii Medycznych z dnia 4 stycznia 2010 r. w sprawie wytycznych oceny 

świadczeń opieki zdrowotnej, Rozporządzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 

2012 r. w sprawie minimalnych wymagań, jakie muszą spełniać analizy uwzględnione 

we wnioskach o objęcie refundacją i ustalenie urzędowej ceny zbytu oraz o 

podwyższenie urzędowej ceny zbytu leku, środka spożywczego specjalnego 

przeznaczenia żywieniowego, wyrobu medycznego, które nie mają odpowiednika 

refundowanego w danym wskazaniu oraz zasadami przedstawionymi w „Cochrane 

Handbook for Systematic Reviews of Interventions”, wersja 5.1.0.  

Zgodnie z Rozporządzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. przegląd 

systematyczny zawiera: 

• porównanie z co najmniej jedną refundowaną technologią opcjonalną, 

a w przypadku braku refundowanej technologii opcjonalnej – z inną technologią 

opcjonalną; 

• wskazanie wszystkich badań spełniających kryteria selekcji badań pierwotnych do 

w/w przeglądu systematycznego; 

• opis kwerend przeprowadzonych w bazach bibliograficznych; 

• opis procesu selekcji badań, w szczególności liczby doniesień naukowych 

wykluczonych w poszczególnych etapach selekcji oraz przyczyn wykluczenia na 

etapie selekcji pełnych tekstów – w postaci diagramu; 

• charakterystykę każdego z badań włączonych do przeglądu w postaci 

tabelarycznej, z uwzględnianiem: 
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o opisu metodyki badania w tym wskazania czy dane badanie zostało 

zaprojektowane w metodyce umożliwiającej wskazanie 

wyższości/równoważności/ niemniejszej skuteczności technologii 

wnioskowanej od technologii opcjonalnej; 

o kryteriów selekcji osób podlegających rekrutacji do badania; 

o opisu procedury przypisania osób badanych do technologii; 

o charakterystyki grupy osób badanych; 

o charakterystyki procedur, którym zostały poddane osoby badane; 

o wykazu wszystkich parametrów podlegających ocenie w badaniu; 

o informacji na temat odsetka osób, które przestały uczestniczyć przed jego 

zakończeniem;  

o wskazania źródeł finansowania badania; 

• zestawienie wyników uzyskanych w każdym z badań w zakresie zgodnym 

z kryteriami selekcji badań pierwotnych w odniesieniu do parametrów 

skuteczności i bezpieczeństwa w postaci tabelarycznej; 

• informacje na temat bezpieczeństwa skierowane do osób wykonujących zawody 

medyczne, aktualne na dzień złożenie wniosku, pochodzące w szczególności ze 

źródeł stron internetowych URPLWMiPB (Urząd Rejestracji Produktów 

Leczniczych, Wyrobów Medycznych i Produktów Biobójczych), EMA 

(ang. European Medicines Agency – Europejska Agencja Medyczna), FDA (ang. 

Food and Drug Administration – Amerykańska Agencja ds. Żywności i Leków). 
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3. Problem zdrowotny – przewlekle obci ążenie 

żelazem w wyniku transfuzji krwi 

 Populacja docelowa 3.1.

Populację docelową dla deferazyroksu, stanowią dorośli chorzy z przewlekłym 

obciążeniem żelazem powstałym w wyniku transfuzji krwi. 

 Definicja i klasyfikacja 3.2.

Obciążenie żelazem należy do grupy schorzeń określanych jako zespoły spichrzania 

żelaza. W ramach tej grupy rozróżnia się hemochromatozę pierwotną, która jest 

wrodzona i uwarunkowana genetycznie oraz hemosyderozę, która rozwija się jako 

wtórny do innych chorób wrodzonych lub nabytych zespół patologicznego 

gromadzenia żelaza. Hemosyderoza wtórna najczęściej występuje u chorych 

z niedokrwistościami wymagającymi transfuzji krwi. Zalicza się do nich głównie 

niedokrwistości związane z występowaniem nieefektywnej erytropoezy takie jak 

np. talasemia, niedokrwistość aplastyczna (AA, ang. aplastic anemia) [58]. 

Dodatkowo jako schorzenia w których przebiegu często występuje obciążenie 

żelazem związane z wykonywaniem transfuzji krwi zalicza się: niedokrwistość 

sierpowatokrwinkową (SCA, ang. sicke cell anemia), zespoły mielodysplastyczne 

(MDS, ang. myelodysplastic syndrome), zespół Blackfana-Diamonda, niedokrwistość 

Fanconiego [4], a także stan po przeszczepieniu krwiotwórczych komórek 

macierzystych [28, 182, 192]. Ekspert kliniczny wskazał ponadto, że przewlekłe 

obciążenie żelazem występuje również w przebiegu pierwotnej mielofibrozy oraz 

hemoglobinopatii (ankieta w załączniku 28.2). 

Szczegółową charakterystykę schorzeń w przebiegu, których najczęściej występuje 

przewlekłe obciążenie żelazem spowodowane transfuzjami krwi przedstawiono 

w załączniku (rozdział 28.1). 
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 Patomechanizm i objawy 3.3.

Żelazo jako składnik hemu odgrywa istotną rolę w funkcjonowaniu hemoprotein, 

takich jak: hemoglobina, katalaza, mioglobina, cytochromy łańcucha oddechowego 

oraz cytochromy P-450. Metal ten wchodzi również w skład białek nie zawierających 

hemu, takich jak: akonitaza, ferrochelataza, reduktaza rybonukleotydowa. Nadmiar 

wolnego żelaza może być toksyczny dla organizmu, ze względu na udział w produkcji 

wolnych rodników, które uszkadzają białka, lipidy i DNA. W utrzymywaniu stałego 

poziomu żelaza u ssaków istotna jest równowaga pomiędzy wchłanianiem tego 

pierwiastka w jelitach, a jego magazynowaniem, głównie w hepatocytach i 

komórkach układu siateczkowo-śródbłonkowego. Utrzymanie prawidłowej 

homeostazy żelaza w organizmie jest niezwykle ważne, ponieważ niedobór tego 

pierwiastka prowadzi do anemii, a nadmiar do wystąpienia poważnych zaburzeń, 

takich jak: pierwotna hemochromatoza i wtórna akumulacja żelaza w organizmie [59]. 

Ilość żelaza w organizmie dorosłego człowieka to około 40 mg na kilogram masy 

ciała. Jego znaczna część (60–70%) pozostaje związana w hemoglobinie 

w krążących we krwi erytrocytach. Kolejne 10% jest obecne w postaci mioglobin, 

cytochromów i różnych enzymów. Pozostałe 20–30% żelaza jest gromadzone 

w postaci ferrytyny i hemosyderyny w hepatocytach i siateczkowo-śródbłonkowych 

makrofagach [54].  

Transferyna jest najważniejszym nośnikiem żelaza mimo, że pozostaje z nią 

związane tylko 1% (około 4 mg) całej puli tego pierwiastka w organizmie. W ciągu 
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dnia transferyna transportuje około 25 mg żelaza, z czego 80% przenoszona jest do 

szpiku kostnego, gdzie w komórkach prekursorowych erytrocytów zachodzi synteza 

hemoglobiny. Większość użytego w tym procesie żelaza pochodzi z rozkładu starych 

erytrocytów. Makrofagi znajdujące się w śródbłonku śledziony i wątroby trawią stare 

czerwone krwinki i uwalniają zawarte w hemoglobinie żelazo do krwiobiegu. Stąd 

transferyna przenosi je do komórek szpiku kostnego, gdzie za pomocą ferrochelatazy 

zostaje ono związane z protoporfiryną IX, tworząc cząsteczki hemu. Hem 

w połączeniu z podjednostkami białkowymi tworzy hemoglobinę, najważniejszy 

nośnik tlenu. Do fizjologicznych mechanizmów wydalania żelaza z organizmu należą: 

usuwanie z żółcią, moczem oraz z łuszczącymi się komórkami skóry i jelit (co 

stanowi jedynie 1 mg na dzień u dorosłego człowieka). Większe jego straty możliwe 

są u kobiet w wyniku menstruacji oraz w okresie ciąży, porodu i laktacji. Utrzymanie 

stałego poziomu żelaza możliwe jest dzięki wchłanianiu tego pierwiastka z pokarmu. 

Jego absorpcja w organizmie człowieka wynosi 1-4 mg na dzień i odbywa się 

w jelicie cienkim [54]. 

W przypadku częstych transfuzji krwi do organizmu dostarczana jest duża ilość 

dodatkowego żelaza. W przypadku schorzeń charakteryzujących się nieefektywną 

erytropoezą nasilone jest również wchłanianie żelaza z przewodu pokarmowego 

(np. MDS). Makrofagi i hepatocyty nie są w stanie długo gromadzić takich nadwyżek 

żelaza. Pierwiastek ten przechodzi do osocza w ilości przekraczającej możliwości 

transportowe krążącej transferyny. Konsekwencją tego jest obecność w osoczu nie 

związanego żelaza. Wolne żelazo jest toksyczne dla tkanek i narządów, gwałtownie 

przedostaje się do hepatocytów, komórek mięśnia serca, komórek beta wysp 

trzustkowych. Następnie powoduje powstawanie reaktywnych form tlenu, które 

z kolei uszkadzają białka, DNA, tłuszcze i organella komórkowe (np. lizosomy, 

mitochondria) [16, 24]. Następstwem opisanych mechanizmów jest apoptoza 

komórek przez depolaryzację błon mitochondrialnych i uwolnienie czynników 

proapoptycznych do cytoplazmy oraz aktywację kaspaz. Dochodzi również do 

nadmiernego wytwarzania TGF-beta (ang. transforming growth factor beta, 

transformujący czynnik wzrostu beta), który nasila syntezę kolagenu i włóknienie 

narządu [24]. 
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We wczesnym stadium przeładowania żelazem depozyty żelaza pochodzącego 

z przetaczanych erytrocytów początkowo obecne są w komórkach układu 

siateczkowo-śródbłonkowego. Przy narastającej akumulacji żelazo odkładane jest 

w złogach w wątrobie i komórkach narządów wydzielania wewnętrznego, co 

powoduje ich uszkodzenie, a następnie prowadzi do rozwoju hypogonadyzmu (defekt 

układu rozrodczego skutkujący dysfunkcją gonad), niedoczynności tarczycy 

i cukrzycy. Jedną z częstszych przyczyn zgonów w tej grupie chorych jest 

uszkodzenie funkcji serca. Zaburzenia funkcji lewej komory serca i nadkomorowe 

zaburzenia rytmu serca stwierdza się u chorych, którzy otrzymali liczne przetoczenia 

koncentratu krwinek czerwonych (KKCz). U osób ze współistniejącą chorobą 

wieńcową rozwija się niewydolność serca i zaburzenia rytmu komorowego. 

Uszkodzenie mięśnia serca ma prawdopodobnie złożoną przyczynę, w części 

spowodowane jest przeładowaniem żelazem, w części przewlekłą niedokrwistością. 

Należy podkreślić, że brak jest korelacji między stężeniem żelaza w sercu 

a zaburzeniami funkcji serca i zgonem sercowym [25]. Przeładowanie żelazem 

prowadzi także do uszkodzenia stawów i zaburzeń odporności. Nadmiar żelaza 

powoduje skrócenie całkowitego przeżycia i czasu transformacji do ostrej 

białaczki [25]. 

U chorych na talasemię beta kumulacja żelaza w komórkach beta trzustki może 

powodować nietolerancję glukozy oraz cukrzycę. Endokrynopatie spowodowane 

długotrwałymi transfuzjami krwi obejmują zaburzenia rozwojowe, niekompletne 

dojrzewanie, zaburzenia tarczycy. U chorych z talasemią oraz anemią 

sierpowatokrwinkową należy zwrócić szczególną uwagę na objawy takie jak 

zaburzenia rozwoju oraz niedojrzałość seksualna [38]. 

 Rozpoznanie 3.4.

Chorzy wymagający transfuzji KKCz powinni być regularnie badani w kierunku 

wystąpienia u nich obciążenia żelazem [56]. 

Stężenie i całkowita ilość żelaza w tkankach stanowią krytyczne parametry 

w diagnostyce obciążenia żelazem we wszystkich jego formach niezależnie od tego, 

czy obciążenie spowodowane jest zwiększonym wchłanianiem żelaza w jelitach 
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(np. dziedziczne hemochromatozy) czy też wynika z transfuzji krwi (np. w przebiegu 

chorób: AA, MDS, SCA, talasemii) [45].  

Rozpoznanie obciążenia żelazem odbywa się na podstawie: 

1. badań laboratoryjnych; 

2. diagnostyki obrazowej; 

3. biopsji narządów [15, 56]. 

W zakresie badań laboratoryjnych wykonuje się pomiary: 

• stężenia ferrytyny w surowicy; 

• wysycenia transferyny w surowicy; 

• stężenie żelaza związanego z ferrytyną w osoczu; 

• stężenia receptora transferyny w surowicy; 

• poziomu żelaza niezwiązanego z ferrytyną (NTBI, ang. non transferrin bound 

iron); 

• poziomu wolnego żelaza komórkowego [9, 12, 15, 29, 56, 73]. 

Diagnostyka obrazowa obejmuje: 

• tomografię komputerową (TK); 

• rezonans magnetyczny (MRI, ang. magnetic resonance imaging) 

w odniesieniu do:  

o serca – sygnał w obrazach T2*; 

o wątroby – LIC (ang. liver iron concentration, stężenia żelaza 

w wątrobie); 

• obrazowanie magnetyczne metodą SQUID (ang. Superconducting Quantum 

Interference Device) [12, 15, 29, 56, 73]. 

Rozpoznanie stwierdza się ponadto na podstawie wyniku biopsji serca i/lub wątroby 

[12, 15, 29, 56, 73]. 

Ocena stężenia żelaza w wątrobie (LIC) może być przeprowadzana za pomocą 

biopsji, jak również diagnostyki obrazowej [15, 21, 29, 73]. 
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Przyjmuje się, że obciążenie żelazem stwierdza się, gdy: 

• stężenie ferrytyny w surowicy wynosi powyżej 2,5 mg/l; 

• saturacja transferyny przekracza 100%; 

• LIC wynosi powyżej 7 mg/g suchej masy; 

• sygnał w obrazach T2* wynosi powyżej 20 ms [12, 39, 73]. 

Oceny stopnia ciężkości obciążenia żelazem dokonuje się przede wszystkim na 

podstawie stężenia ferrytyny w surowicy. Stopnie ciężkości odpowiadające 

poszczególnym stężeniom ferrytyny zostały przedstawione w poniższej tabeli. 

Tabela 1. 
Stopnie obci ążenia żelazem na podstawie poziomu ferrytyny w surowicy 

Stężenie ferrytyny w surowicy [ µg/l] Stopie ń obci ążenia żelazem 

250–500 Łagodne 

500–1 000 Wczesne stadium obciążenia żelazem (talasemia i in.) 

1 000–5 000 Poziom umiarkowany 

>5 000 Ciężkie obciążenie żelazem (hemochromatozy) 

Źródło: opracowanie własne na podstawie Kogho 2008 [38] 

Według wytycznych japońskich, ciężkość obciążenia żelazem określa się na 

podstawie jednoczesnej oceny stężenia ferrytyny oraz zaburzeń w funkcjonowaniu 

narządów wynikających z obecności obciążenia żelazem [60]. W poniższej tabeli 

przedstawiono charakterystykę tej klasyfikacji. 

Tabela 2. 
Stopnie ci ężkości obci ążenia żelazem na podstawie poziomu ferrytyny 
w surowicy 

Stężenie ferrytyny w surowicy [µg/l] 

Stopie ń obci ążenia żelazem 

Chorzy z prawidłow ą funkcj ą 
narządów* 

Chorzy ze stwierdzon ą 
dysfunkcj ą narządów* 

>500 1A 1B 

>1 000 2A 2B 

>2 500 3A 3B 
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Stężenie ferrytyny w surowicy [µg/l] 

Stopie ń obci ążenia żelazem 

Chorzy z prawidłow ą funkcj ą 
narządów* 

Chorzy ze stwierdzon ą 
dysfunkcj ą narządów* 

>5 000 4A 4B 

*ocena funkcjonowania narządów dotyczy serca, wątroby oraz trzustki; zaburzenia funkcjonowania 
narządów muszą być związane z obciążeniem żelazem 

Źródło: opracowanie własne na podstawie Suzuki 2008 [60] 

 Rokowanie i czynniki rokownicze 3.5.

Nadmierna kumulacja żelaza w tkankach skutkuje licznymi działaniami 

niepożądanymi i jest związana ze wzrostem zachorowalności i śmiertelności. 

Obciążenie żelazem związane ze stosowaniem transfuzji krwi może prowadzić do 

niewydolności narządów, która szczególnie w przypadku wątroby i serca może 

skutkować zgonem niezależnie od schorzenia, które leży u podstaw nadmiernej 

kumulacji żelaza [56].  

U chorych z anemią sierpowatokrwinkową i obciążeniem żelazem ryzyko zgonu 

z powodu udaru w ciągu 12 miesięcy wynosi 64%, podczas gdy ryzyko to u chorych 

z anemią sierpowatokrwinkową, ale bez zdiagnozowanego obciążenia żelazem 

wynosi 5% [70]. 

W grupie chorych z MDS uzależnionych od stosowania transfuzji (w porównaniu z 

chorymi nieuzależnionymi od stosowania transfuzji krwi) prawdopodobieństwo 

przeżycia spada wraz ze wzrostem częstości stosowania transfuzji KKCz i stężeniem 

ferrytyny powyżej 1000 µg/l. Czynniki te wpływają na przeżycia chorych nawet z 

niskim ryzykiem transformacji nowotworowej. U chorych z MDS lub ostrą białaczką 

poddawanych mielolablacyjnemu przeszczepieniu komórek krwiotwórczych, 

podwyższony poziom ferrytyny przed przeszczepem jest niekorzystnym czynnikiem 

rokowniczym przeżycia chorego. Zwiększone obciążenie żelazem mięśnia 

sercowego następuje zazwyczaj po obciążeniu żelazem wątroby. Może być ono nie 

wykryte aż do momentu rozwinięcia się jawnej niewydolności narządu [56]. Wśród 

chorych z MDS zgony w wyniku choroby serca występują u 24 do 51% osób, a z 
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powodu niewydolności wątroby u 6,7 do 8% chorych. Nie wszystkie badania 

potwierdzają zależność pomiędzy stężeniem żelaza nie związanego z transferyną lub 

wolnego żelaza komórkowego, a klinicznymi objawami uszkodzenia narządów. 

Pośrednie dowody takie jak np. obniżenie poziomu antyoksydantów wskazują jednak 

na niekorzystne działanie wolnego żelaza komórkowego. U chorych, którzy są 

poddawani terapii lekami chelatującymi obniżenie stężenia wolnego żelaza 

komórkowego szybko poprawia funkcjonowanie serca. Wpływa to również na 

poprawę funkcjonowania innych narządów. Przewlekle przeładowanie żelazem ma 

również niekorzystny wpływ na wyniki przeszczepienia komórek krwiotwórczych. 

Wśród osób z MDS poddawanych allotranspantacji komórek krwiotwórczych, 

wysokie stężenie ferrytyny (>1000 µg/l) w okresie przedtransplantacyjnym ma wpływ 

na zwiększenie śmiertelności związanej z leczeniem, skrócenie przeżycia 

całkowitego oraz podwyższenie częstości występowania niedrożności zatokowej 

wątroby oraz ostrej choroby przeszczep przeciw gospodarzowi. W przypadku 

zastosowania autogenicznego przeszczepienia komórek krwiotwórczych ma ono 

niekorzystny wpływ na przeżycie całkowite, przeżycie wolne od nawrotów oraz liczbę 

zgonów związanych z nawrotem [24]. 

U chorych z talasemią beta istnieje korelacja pomiędzy stężeniem żelaza w wątrobie 

a skumulowaną liczbą transfuzji krwi. Ryzyko wystąpienia dysfunkcji organów 

wzrasta, gdy stężenie LIC wynosi ponad 7 mg/kg mokrej masy, a w sytuacji gdy LIC 

wynosi ponad 15 mg/kg mokrej masy, wzrasta ryzyko wczesnego zgonu sercowego 

spowodowanego gromadzeniem się żelaza w mięśniu sercowym. Około 70% zgonów 

u chorych z beta talasemią to zgony kardiogenne [38]. 

 Leczenie 3.6.

Leczenie przewlekłego obciążenia żelazem powstałego w wyniku transfuzji krwi 

oparte jest w głównej mierze na zastosowaniu odpowiedniej terapii chelatującej. 

Zgodnie z najbardziej aktualnymi danymi leczenie rozpoczyna się u chorych, 

u których seria pomiarów stężenia ferrytyny w surowicy wykazała wartość powyżej 

1 000 µg/l a całkowita objętość przetoczonych erytrocytów wynosi co najmniej 
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120 ml/kg mc. W celu kontroli redukcji poziomu żelaza należy monitorować stężenie 

ferrytyny w surowicy co 3 miesiące [45]. 

W chwili obecnej na świecie stosowane są 3 leki chelatujące: deferoksamina, 

deferazyroks oraz deferypron [45].  

W poniższej tabeli przedstawiono zestawienie podstawowych informacji o lekach 

chelatujących.  

Tabela 3. 
Podstawowa charakterystyka leków chelatuj ących  

Cecha Deferazyroks Deferoksamina Deferypron 

Standardowe 
dawkowanie 

Dawka początkowa:  
20 mg/kg/dobę 

Dawka podtrzymująca:  
10-30 mg/kg/dobę 

Dawka początkowa  
40 mg/kg/dobę, 5 dni w tyg. 

Dawka podtrzymująca:  
20-40 mg/kg/dobę 

Dawka początkowa:  
75 mg/kg/dobę 

Dawka podtrzymująca:  
75-100 mg/kg/dobę 

Droga podania Doustnie, raz dziennie Podskórna, dożylna, 8-10 
godz./dobę 

Doustnie, 3 razy na dobę 

Wskaźnik 
molarny 

wiązania żelaza 
(lek: żelazo) 

2:1 1:1 3:1 

Zalety 

Dobra terapia w przypadku 
kumulacji żelaza 

w wątrobie i sercu, 
podczas stosowania nie 
występują zaburzenia 

wzrostu i agranulocytoza 

Szeroko rozpowszechniony, 
niedrogi, duże 

doświadczenie kliniczne 
w jego stosowaniu 

Dobra terapia w przypadku 
kumulacji żelaza w wątrobie 
i sercu, duże doświadczenie 
kliniczne w jego stosowaniu 

Wady Nieprzyjemny smak 

Nie jest odpowiedni jako 
terapia chelatująca żelaza 

w sercu, problemy ze 
współpracą chorych 

w leczeniu 

Zmienne wiązanie żelaza w 
wątrobie i sercu w niektórych 

przypadkach, schemat 
dawkowania 

Źródło: opracowanie własne na podstawie Munoz 2011 [45]  

U części chorych z przewlekłym obciążeniem żelazem zastosowanie znajduje 

flebotomia jednak jest ona stosowana zazwyczaj w hemochromatozie dziedzicznej, 

a w przypadku chorych z obciążeniem żelazem wynikającym z transfuzji krwi jest ona 

terapią z wyboru tylko w podgrupie chorych po przeszczepieniu szpiku/komórek 

krwiotwórczych, u których nie jest wskazane stosowanie leków chelatujących 

[40, 56]. 
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 Wytyczne i rekomendacje zagraniczne 3.6.1.

W wyniku przeszukiwania baz informacji medycznej i stron internetowych 

odnaleziono 20 dokumentów opisujących wytyczne międzynarodowych organizacji 

dotyczące leczenia przewlekłego obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi 

powstałego w przebiegu niedokrwistości lub leczenia niedokrwistości, z których 

wyodrębniono informacje dotyczące leczenia przewlekłego obciążenia żelazem. 

Leczenie obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi w przebiegu anemii 

aplastycznej opisano w wytycznych: 

• British Committee for Standards in Haematology z roku 2009 [41]; 

• Fanconi Anemia Research Fund, USA z roku 2008 [27]; 

• Iron Disorders Institute z roku 2006 [51]. 

Leczenie obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi w przebiegu zespołów 

mielodysplastycznych przedstawiono w wytycznych: 

• Merseyside and Cheshire Cancer Network Haematology Clinical Network 

Group z roku 2012 [78]; 

• National Comprehensive Cancer Network z roku 2013 [46]; 

• North of England Cancer Network z roku 2010 [69]; 

• Alberta Health Service z roku 2009 [9]; 

• Austrian MDS Platform z roku 2008 [74]; 

• Canadian consensus guidelines z roku 2008 [77]; 

• MDS Foundation z roku 2008 [15] 

• Mittelman z roku 2008 (Wytyczne Izraelskie) [44]; 

• Iron Disorders Institute z roku 2006 [51]. 

Leczenie obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi w przebiegu anemii 

sierpowatokrwinkowej opisano w wytycznych: 

• Sickle Cell Society, UK z roku 2008 [57]; 
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• UK Forum on Heamoglobin Disorders z roku 2008 [72]; 

• Iron Disorders Institute z roku 2006 [51]. 

Leczenie obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi w przebiegu talasemii 

przedstawiono w wytycznych: 

• National Institutes of Health z roku 2012 [47]; 

• Anemia Institute for Research & Education, Thalassemia Foundation of 

Canada z roku 2009 [12]; 

• Children’s Hospital & Research Center Oakland z roku 2012 [21]; 

• Thallasaemia International Federation z roku 2008 [67]; 

• United Kingdom Thalassaemia Society z roku 2008 [73]; 

• UK Forum on Heamoglobin Disorders z roku 2008 [72]; 

• Iron Disorders Institute z roku 2006 [51]. 

Leczenie obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi w przebiegu różnych rodzajów 

niedokrwistości (brak wyodrębnionych wyników, dla poszczególnych rodzajów 

niedokrwistości opisano w wytycznych: 

• UK Forum on Heamoglobin Disorders z roku 2008 [72]; 

• National Research Group on Idiophatic Bone Marrow Failure Syndromes in 

Japan z roku 2008 [60]; 

• Italian Society of Hematology z roku 2008 [13]. 

Leczenie obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi po przeszczepieniu 

krwiotwórczych komórek macierzystych przedstawiono w wytycznych: 

• Fred Hutchinson Cancer Research Center and Seattle Cancer Care Alliance z 

2011 roku [28]. 

W wyniku przeglądu światowych wytycznych dotyczących leczenia przewlekłego 

obciążenia żelazem spowodowanego transfuzjami krwi zalecane jest stosowanie 

następujących leków w poszczególnych chorobach: 
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• anemia aplastyczna – deferoksamina (DFO) s.c., alternatywnie i.v., jeśli 

leczenie jest nieskuteczne wskazane zastosowanie deferazyroksu (DSX), 

ewentualnie wskazane EPO i flebotomia, jeśli stężenie hemoglobiny 

odpowiednie; 

• niedokrwistość Fanconiego (podgrupa w ramach anemii aplastycznej) 

– wskazane DFO, DSX, DFP (deferypron, nie zarejestrowany w USA, 

użyteczność ograniczona przez częstość występowania działań 

niepożądanych); u chorych po przeszczepieniu szpiku kostnego preferowana 

flebotomia; 

• zespoły mielodysplastyczne – DFO, DSX, DFP niewskazane, ewentualnie jako 

alternatywa w przypadku nieskuteczności terapii, flebotomia zalecana 

w pojedynczych przypadkach u tych chorych, u których prognoza po powyżej 

1 roku po przeszczepieniu komórek macierzystych jest korzystna oraz jeśli 

stężenie hemoglobiny jest odpowiednie; 

• niedokrwistość sierpowatokrwinkowa – DFO, DSX, DSX niewskazany 

w przypadku wystąpienia zaburzeń w funkcjonowaniu nerek, DFP nie 

zarejestrowany w leczeniu SCA, ale może być rozważony w indywidualnych 

przypadkach, ewentualnie DFO+DFP stosowane w celu szybkiego obniżenia 

stężenia żelaza, DFO+DSX niewskazane (brak danych klinicznych). 

• talasemia – DFO s.c. lub i.v., DSX w drugiej linii leczenia, DFP może być 

rozważony, jeśli poprzednie terapie są nieskuteczne lub w indywidualnych 

przypadkach; po przeszczepieniu szpiku jako rutynowa terapia zalecana 

flebotomia z lub bez terapii chelatującej; DFP + DFO niewskazane, 

• inne anemie – wymieniane są również DFO, DSX, DFO+DFP, DFP 

niewskazane, 

• przeszczepienie krwiotwórczych komórek macierzystych – leczeniem 

z wyboru jest flebotomia, natomiast w przypadku, kiedy nie jest możliwe jej 

zastosowanie lub po jej zastosowaniu stosuje się terapię chelatującą DFO 

lub DSX 

W większości chorób jako leki wskazane w terapii chelatującej wymieniane są DFO 

i DSX, co wskazuje, iż metody terapeutyczne nie zależą od niedokrwistości, 

w przebiegu której doszło do powstania obciążenia żelazem. Dodatkowo 
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w niektórych dokumentach jako terapie w indywidualnych przypadkach 

uwzględniono: DFP, flebotomię oraz kombinacje leków chelatujących. 

Szczegółowe informacje przedstawione w powyższych dokumentach zawarto 

w poniższej tabeli. 
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Tabela 4. 
Podsumowanie mi ędzynarodowych wytycznych dotycz ących leczenia przewlekłego obci ążenia żelazem w wyniku 
transfuzji krwi 

Organizacja  
i rok wydania 
wytycznych 

Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

British 
Committee 

for Standards 
in 

Haematology, 
2009 [41] 

AA 

DFO s.c., jeśli zastosowanie leku w formie 
s.c. źle tolerowane, a chory ma założony 
centralny cewnik żylny możliwe podanie 

leku i.v. 

Stężenie ferrytyny >1 000 µg/l 

Przed zastosowaniem badanie 
echokardiograficzne oraz indywidualne 

rozważenie ryzyka wystąpienia lokalnego 
krwawienia i infekcji związanych ze 

stosowaniem leku s.c. 

Należy mieć na uwadze ryzyko infekcji 
bakterią Yersinia u chorych stosujących 

DFO 

DSX p.o. 
Chorzy których zastosowanie DFO jest 
przeciwwskazane lub nieodpowiednie. 

Z powodu niedawnych doniesień 
o występowaniu cytopenii związanych ze 

stosowaniem tego leku (Maggio 2007) jego 
zastosowanie u chorych z AA leczonych 

lekami immunosupresyjnymi lub po 
przeszczepieniu szpiku kostnego należy 

indywidualnie rozważyć dla każdego 
chorego. 

DFP (brak informacji o dawkowaniu) 
Nie jest zalecany  jako rutynowa terapia 
(relatywnie wysoki odsetek przypadków 

agranulocytozy związanej z zastosowaniem DFP) 
Brak 
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Organizacja  
i rok wydania 
wytycznych 

Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

Fanconi 
Anemia 

Research 
Fund, USA, 

2008 [27] 

Niedokrwi-
stość 

Fanconiego 

DFO s.c. lub i.v. skuteczność w leczeniu 
obciążenia żelazem dobrze ugruntowana. 

Skuteczny w leczeniu obciążenia żelazem 
w sercu. 

Dobrze określony profil bezpieczeństwa. 

Wskazany, jeśli całkowita objętość przetoczonych 
KKCz osiągnie 200 ml/kg (12-18 transfuzji krwi) lub 

LIC >7 mg/g suchej masy. 

Gdy brak danych odnośnie LIC, stężenie ferrytyny 
utrzymujący się>1 500 bez innych chorób 

związanych ze zmianą jej stężenia. 

Coroczne badania słuchu i wzroku, LIC, 
poziomu żelaza w sercu i funkcjonowania 

serca (po 10 r.ż; raz w roku). 

DSX p.o. wygoda w stosowaniu, mało 
długookresowych danych o bezpieczeństwie 

Wskazany monitoring poziomu kreatyniny 
(co miesiąc), klirensu kreatyniny, ALT 

(co miesiąc), LIC (raz w roku), poziomu 
żelaza w sercu i funkcjonowania serca (po 

10 r.ż; raz w roku) 

DFP p.o. nie zarejestrowany w USA , 
skuteczny, jednak jego użyteczność 

ograniczona przez częstość występowania 
działań niepożądanych 

Wskazany, jeśli całkowita objętość przetoczonych 
KKCz osiągnie 200 ml/kg (12-18 transfuzji krwi) lub 

LIC >7 mg/g suchej masy. 

Gdy brak danych odnośnie LIC, stężenie ferrytyny 
utrzymujący się>1 500 bez innych chorób 

związanych ze zmianą jej stężenia. 

Konieczność monitorowania poziomu 
całkowitej liczby krwinek, ALT (co miesiąc), 
LIC (raz w roku), poziomu żelaza w sercu 

i funkcjonowania serca (po 10 r.ż; raz 
w roku). 

Flebotomia (preferowana) lub terapia 
chelatuj ąca 

Chorzy po przeszczepieniu szpiku Brak 

Iron 
Disorders 

Institute, 2006 
[51] 

AA 

EPO + flebotomia Wskazane jeśli stężenie hemoglobiny odpowiednie 

Wskazane jest również leczenie 
poprawiające funkcjonowanie szpiku, 

przeszczepienie szpiku może być konieczne 
w niektórych przypadkach. 

DFO 

Wskazane gdy poziom hemoglobiny 
niewystarczający, jako terapia chelatująca 

DSX 

Merseyside 
and Cheshire 

Cancer 
MDS DFO s.c. Pierwsza linia leczenia 

Terapia chelatująca wskazana u chorych 
uzależnionych od transfuzji krwi, którzy 

otrzymali co najmniej 25 transfuzji KKCz, 
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Organizacja  
i rok wydania 
wytycznych 

Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

Network 
Haematology 

Clinical 
Network 

Group, 2012 
[78] 

DSX p.o. 
Druga linia leczenia, jako alternatywa dla DFO 

w przypadku nietolerancji lub problemów ze 
współpracą w leczeniu 

stężenie ferrytyny wynosi powyżej 1000-
1500 µg/l, niskie i pośrednie ryzyko wg IPSS 

(INT-1), przewidywana długość życia 
powyżej 1 roku 

DFP Niewskazany w leczeniu MDS 

National 
Comprehen-
sive Cancer 

Network, 
2013 [46] 

MDS 

DFO s.c. 

Chorzy, którzy otrzymali 20-30 transfuzji KKCz 

Celem terapii chelatującej u chorych z 
poziomem ferrytyny wyższym niż 2 500 µg/l 
jest obniżenie go do poziomu poniżej 1 000 

µg/l. 

Chorzy, u których stwierdzono niski (poniżej 
40 ml/min) klirens kreatyniny nie powinni być 

leczeni DSX. 
DSX p.o. 

North of 
England 
Cancer 

Network, 
2011 [69] 

MDS 

DFO 20-50 mg/kg, infuzja s.c. lub i.v. przez 
8-12 godz. (gdy pompa infuzyjna), przez 

12-24 godz. gdy balon infuzyjny 

Dodatkowo4 tyg. od rozpoczęcia leczenia 
DFO można zastosować suplementację 

witaminą C (maksymalna dawka 200 
mg/dobę), nie jest ona jednak zalecana u 

chorych z niewydolnością serca. 

Nietolerancja i/lub oporność na DSX 

Terapia chelatująca wskazana u chorych, 
u których stężenie ferrytyny przekracza 
1 000 µg/l, (zazwyczaj u chorych którzy 

otrzymali 25 transfuzji KKCz. 

DSX 20 mg/kg/dobę p.o. (dawka 
początkowa) Rozważyć dawkę początkową 
30 mg/kg jeśli chory otrzymuje więcej niż 4 

transfuzje krwi miesięcznie 

Zmniejszenie poziomu żelaza. 

Niewskazany, gdy szacowany klirens kreatyniny 
<60ml/min. 
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Organizacja  
i rok wydania 
wytycznych 

Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

DSX 10-20 mg/kg/dobę p.o. 
Utrzymanie poziomu żelaza 

Niewskazany, gdy szacowany poziom kreatyniny 
<60ml/min. 

DFP Niewskazany w MDS 

Alberta 
Health 

Service, 2009 
[9] 

MDS 

DFO 20-50 mg/kg/dobę s.c. lub i.v., infuzja 
8-12 godz. ewentualnie bid bolus s.c. 5 dni 

w tygodniu 

Oczekiwana długość życia powyżej roku, stężenie 
ferrytyny przekraczające 1 000 µg/l, ponad 20 

przetoczonych jednostek krwi lub udowodnione 
obciążenie organów żelazem, szczególnie jeśli 

transfuzje krwi nadal trwają lub jeśli poziom żelaza 
wzrasta ze względu na nieefektywną erytropoezę; 

podwyższony poziom żelaza przed 
przeszczepieniem szpiku 

Nie powinny być podawane dodatkowo 
suplementy i witaminy zawierające żelazo 

DSX 20-30 mg/kg/dobę p.o. 

Austrian MDS 
Platform, 
2008 [74] 

MDS 

DFO Pierwsza linia leczenia 
Terapia chelatująca wskazana u chorych u 

których stężenie ferrytyny przekracza 
2 000 µg/l. 

W przypadku wystąpienia agranulocytozy 
lub infekcji neutropenicznej u chorych 

leczonych DFP, należy przerwać terapię 
i zastosować G-CSF. 

DSX 
Nieskuteczność lub nietolerancja DFO, pod 

warunkiem prawidłowego funkcjonowania nerek 
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DFP, inne leki eksperymantalne  

Nieskuteczność lub poważnie działania 
niepożądane (nefrologiczne) po zastosowaniu DSX 

lub chorzy ze stwierdzonym upośledzeniem 
funkcjonowania nerek 

Canadian 
consensus 
guidelines, 
2008 [77] 

MDS 

DFO 20-50 mg/kg/dobę s.c. lub i.v, infuzja 
12-15 godz., lub s.c. bid bolus, 5 dni w tyg.. Brak 

Terapia chelatująca wskazana u chorych u 
których stężenie ferrytyny przekracza 

1 000 µg/l, wysycenie transferyny na czczo 
>0,5 niezależnie od liczby jednostek 

przetoczonej krwi. 

Opóźniona suplementacja niskimi dawkami 
witaminą C może poprawiać skuteczność 

terapii chelatującej DFO. 

DSX 20-30 mg/kg/dobę p.o. qd Brak 

DFP 
Nie zalecany ze względu na brak wystarczających 

danych dotyczących jego efektywności w MDS 

Flebotomia 
Zalecana w pojedynczych przypadkach 

(również jako terapia wspomagająca leczenie) Brak 

MDS 
Foundation, 

2008 [15]. 
MDS 

DFO 

Wybór leku jest uzależniony od decyzji lekarza, 
który powinien wziąć pod uwagę dostępność 

i koszt poszczególnych preparatów 

Terapia chelatująca powinna być rozważana 
u chorych u których stężenie ferrytyny 

przekracza 1000 µg/L lub gdy chory wymaga 
minimum 2 jednostek miesięcznie przez co 

najmniej rok lub gdy chory zaczyna nie 
odpowiadać lub nie może mieć stosowanej 

pierwotnej terapii na MDS 

DSX 

DFP 

Flebotomia 
Preferowana u chorych z dobrymi prognozami, 
ponad rok po przeszczepieniu, z prawidłowym, 

stabilnym poziomem hemoglobiny 
Brak 
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Mittelman 
(Wytyczne 
Izraelskie), 
2008 [44] 

MDS DFO 

Terapia chelatująca stosowana u chorych: 

• z dobrym rokowaniem oraz ze stężeniem 
ferrytyny przekraczającym 1 000 µg/L, lub 
którzy otrzymali 20-25 transfuzji KKCz lub 
wzrastająca liczba transfuzji krwi, których 
wymagają lub u chorego wystąpiło 
uszkodzenie narządów związane 
z obciążeniem żelazem, 

• z dobrym rokowaniem, oczekujących na 
przeszczepienie szpiku 

DFO jest jedynym stosowanym lekiem ze 
względu na brak dostępności w Izraelu 

pozostałych leków chelatujących 
(w 2008 roku) 

Iron 
Disorders 

Institute, 2006 
[51] 

MDS 

EPO+flebotomia 
Wskazane jeśli stężenie hemoglobiny jest 

wystarczające 
Wskazane jest również leczenie 

poprawiające funkcjonowanie szpiku, 
przeszczepienie szpiku może być konieczny 

w niektórych przypadkach  

DFO 
Wskazane gdy poziom hemoglobiny jest 

niewystarczający, jako terapia chelatująca, 
DSX 

Sickle Cell 
Society, UK, 

2008 [57] 
SCA 

DFO 20-50 mg/kg/dobę s.c., przez 
10-12 godzin (preferowany dłuższy czas), 

pompa balon infuzyjny. 

W przypadku niskiego poziomu żelaza 
należy odpowiednio obniżyć dawkę leku. 

Wszyscy chorzy poddawani regularnym 
transfuzjom krwi 

(co najmniej 20 transfuzji lub LIC >7 mg/g w suchej 
masie). 

Zastosowanie bardziej skoncentrowanego 
roztworu jest związane z częstszym 

występowaniem reakcji miejscowych na lek, 
dlatego w sytuacji gdy chory źle znosi 
występowanie tych objawów można 

stosować roztwór w niższym stężeniu. 

Do infuzji można dodać hydrokortyzon 
w dawce 5-10 mg w celu zredukowania 

występowania skórnych reakcji 
miejscowych. 

Choremu należy zapewnić praktyczne 
i psychologiczne wsparcie w celu 

zwiększenia współpracy w leczeniu. 
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DSX 20 mg/kg/dobę, p.o. na pół godziny 
przed posiłkiem. 

Wszyscy chorzy poddawani regularnym 
transfuzjom krwi, (co najmniej 20 transfuzji krwi lub 

LIC >7 mg/g w suchej masie), pierwsza linia. 

Jego zastosowanie może też pozwolić na kontrolę 
poziomu żelaza oraz poprawę jakości życia 

u chorych niechętnych do współpracy w leczeniu 
podczas terapii DFO. 

Monitoring: poziomu kreatyniny, proteinurii, 
poziomu enzymów wątrobowych, coroczne 

badanie słuchu i wzroku. 

Choremu należy zapewnić praktyczne 
i psychologiczne wsparcie w celu 

zwiększenia współpracy w leczeniu. 

Dawka podtrzymująca 10 mg/kg/dobę. 
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Redukcja dawki lub przerwanie leczenia 
w sytuacji, gdy dwa kolejne pomiary wykażą 

wzrost poziomu kreatyniny >33%, gdy 
poziom enzymów wątrobowych znacznie lub 

przetrwale podwyższony. 

DFP (brak informacji o dawkowaniu) 

Nie ma wskazania w leczeniu anemii 
sierpowatokrwinkowej, jednak je śli chory 

rozpoczyna terapi ę chelatuj ącą od tego leku 
powinno to być jasno udokumentowane, a chory 
powinien być świadomy, że lek który stosuje nie 

jest wskazany w leczeniu tego schorzenia 

Z powodu ryzyka wystąpienia neutropenii i 
agranulocytozy należy przeprowadzać 

cotygodniowy monitoring poziomu neutrofili. 

Choremu należy zapewnić praktyczne 
i psychologiczne wsparcie w celu 

zwiększenia współpracy w leczeniu. 

UK Forum on 
Heamoglobin 

Disorders, 

SCA DFO 20-40 mg/kg, infuzja 10-12 godz. przez 
5-6 dni w tygodniu 

Chorzy wcześniej nie leczeni, pierwsza linia 
Oznaczanie poziomów ferrytyny nie jest 
niewiarygodne, dlatego przydatne jest 

korzystanie z indeksu terapeutycznego. 
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DSX 20-30 mg/kg/dobę Chorzy wcześniej nie leczeni, druga linia 

DFO lub DSX Chorzy wcześniej lub obecnie leczeni 

DFP 

Może być rozważony w indywidualnych 
przypadkach po konsultacji z hematologiem 

(ograniczone dane o zastosowaniu w leczeniu 
anemii sierpowatokrwinkowej) 

DFO (2-6 infuzji/tydz.) + DFP (7x/tydz.) 
Nie stanowi terapii przedłużającej życie. 

Stosowane w celu szybkiego obniżenia stężenia 
żelaza 

Brak 

DSX +DFO Niezalecany; brak danych klinicznych Brak 

Iron 
Disorders 

Institute, 2006 
[51] 

SCA 
DSX 

Obciążenie żelazem spowodowane wielokrotnymi 
transfuzjami krwi 

Wskazane dodatkowe podawanie kwasu 
foliowego i antyoksydantów. 

DFO 

National 
Institutes of 
Health, 2012 

[47] 

Talasemia 

DFO podawana podskórnie, zazwyczaj przy 
zastosowaniu pompy infuzyjnej. 

Obciążenie żelazem 

Długi czas podawania, może być 
umiarkowanie bolesne, działania 

niepożądane obejmują problemy ze 
wzrokiem i słuchem. Można zastosować suplementację kwasem 

foliowym i witaminą B 

DSX p.o. 

Obciążenie żelazem 
Działania niepożądane obejmują ból głowy, 
nudności, wymioty, biegunkę, ból stawów, 

osłabienie. Można zastosować suplementację kwasem 
foliowym i witaminą B. 

Inne sposoby terapii które zostały 
zarejestrowane lub są na etapie badań są 

stosowane znacznie rzadziej 
Obciążenie żelazem Brak 
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Anemia 
Institute for 
Research & 
Education, 

Thalassemia 
Foundation of 
Canada, 2009 

[12] 

Talasemia 

DFO 20- 50 mg, wlew przez 8-12 godz. 
przez 5-7 nocy w tygodniu (s.c. lub i.v.) 

Chorzy po 10-20 transfuzjach, stężenie ferrytyny 
1 000-2 500 µg/ml, LIC > 15mg/g suchej masy 

Zalecane wykonywanie badania słuchu i 
wzroku (raz w roku), kontrola wzrostu 2 razy 
w roku oraz regularna kontrola stanu kości 

(RTG). 

DFO 24 godz. wlew ciągły w maksymalnej 
dziennej dawce (s.c. lub i.v.) 

Chorzy ze stężeniem ferrytyny > 2 500 µg/ml i/lub 
stężeniem żelaza we krwi > 15 mg/g i/lub sygnał w 
obrazach T2*< 10 ms, zaburzone funkcjonowanie 

serca 

DSX 10-30 mg/kg/dobę p.o. 
Terapia DFO nieskuteczna, nietolerowana, brak 

współpracy w leczeniu Zalecane wykonywanie badania poziomu 
kreatyniny w surowicy, enzymów 

wątrobowych, morfologii krwi (raz w tygodniu 
przez pierwszy m-c, następnie raz w m-cu 

przez 3-6 m-cy, następnie co 3 m-ce), 
badanie słuchu i wzroku (raz w roku). 

DSX 10-30 mg/kg/dobę p.o. 
Chorzy ze stężeniem ferrytyny 1000-2500 µg/ml, 
LIC 7-15 mg/g suchej masy, sygnał w obrazach 
T2*10-20 ms, funkcjonowanie serca w normie 

DFP standardowa dawka:  
75 mg/kg/dzień podawana w 3 podzielonych 

dawkach, maksymalna dawka 
100 mg/kg/dzień; p.o. 

Lek nie zarejestrowany w Kanadzie, ale powinien 
być wzięty pod uwagę u chorych u których leczenie 

DFO i DSX jest przeciwwskazane lub 
nieskuteczne; należy również rozważyć leczenie 

razem z DFO w szczególnych sytuacjach np. 
kardiomiopatia 

Zalecane wykonywanie pełnej morfologii 
krwi (raz w tyg.), poziomu ALT (raz w m-cu 

przez 3-6 m-cy a następnie co 6 m-cy). 
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Flebotomia z lub bez terapii chelatujacej Chorzy po przeszczepieniu szpiku Flebotomia jako terapią stosowaną rutynowo 
do osiągnięcia stężenia ferrytyny <300µg/l. 

Children’s 
Hospital & 
Research 

Center 
Oakland, 
2012 [21] 

Talasemia 

DFO 30-60 mg/kg, s.c. przez 8-15 godz. 
przez 5-7 dni lub nocy. 

Można zastosować w formie i.v. jednak 
skuteczność metody jest ograniczona. 

Terapię chelatującą należy rozpocząć po około 
roku stosowania transfuzji krwi, co koreluje z około 

1 000 µg/l ferrytyny, poziomem stężenia żelaza 
w wątrobie ≥ 3 mg/g suchej masy 

Nie wskazano, który lek należy stosować jako 
terapię pierwszoliniową. 

Brak 

Witamina C 2-4mg/kg/dzień (100-250mg), 
po pierwszym miesiącu terapii, podawana 

zaraz po rozpoczęciu infuzji. 

DSX początkowa dawka 20 mg/kg/dzień, 
dawka może być podwyższona do 30 

mg/kg/dzień, w szczególnych przypadkach 
do 40 mg/kg/dzień, zwiększanie dawki o 5-
10 mg/kg/dzień, co 3-6 miesięcy oparte na 

stężeniu żelaza 

Terapię chelatującą należy rozpocząć po około 
roku stosowania transfuzji krwi, co koreluje około 
1 000 µg/l ferrytyny, poziomem stężenia żelaza 

w wątrobie ≥ 3 mg/g suchej masy. 

Nie wskazano który lek należy stosować jako 
terapię pierwszo liniową. 

Brak 

DFP 75 mg/kg podawane w 3 podzielonych 
dawkach, maksymalna dawka 

100 mg/kg/dzień 

Zarejestrowany przez FDA w leczeniu chorych, u 
których standardowa terapia chelatująca nie jest 

skuteczna. 
Brak 

Redukcja dawki lub zaprzestanie leczenia LIC < 3 000 µg/g i poziomem ferrytyny < 1 000 µg/l Brak 

Utrzymanie dotychczasowej terapii LIC 3 000-7 000 µg/g i poziomem ferrytyny 1 000-
2 500 µg/l 

Monitorowanie stężenia ferrytyny co 3 
miesiące. 

Intensywna terapia chelatująca (DFO, 
infuzja co najmniej 12 godz. przez 7 dni w 
tyg. lub DSX w maksymalnej tolerowanej 

dawce) 

LIC >7 000 µg/g i poziomem ferrytyny >2 500 µg/l Monitorowanie stężenia ferrytyny co 2-3 
miesiące oraz LIC co 6 miesięcy. 
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Intensywna terapia chelatująca (DFO, 
infuzja co najmniej 12 godz. przez 7 dni w 
tyg. lub DSX w maksymalnej tolerowanej 

dawce) 

Podwyższony poziom żelaza w sercu bez 
dysfunkcji serca (sygnał w obrazach T2*<20 ms) 

Monitorowanie stężenia ferrytyny co 2-3 
miesiące oraz LIC co 6 miesięcy, 

funkcjonowania serca co 6 miesięcy. 

Maksymalna tolerowana terapii chelatującej: 
24 godz. infuzja DFO, rozważyć DFP (nie 

zarejestrowany w USA) 

Kardiomiopatia indukowana żelazem, sygnał 
w obrazach T2* < 20 ms lub <10 ms bez 

kardiomiopatii 

Intensywny monitoring z konsultacją 
kardiologiczną i specjalistą zajmującym się 

terapią chelatującą. 

Flebotomia Tylko chorzy po transplantacji szpiku 

Nie jest zalecana u chorych z talasemią, 
wyjątkiem chorych, u których 

przeprowadzono przeszczepienie szpiku 
kostnego 

Thallasaemia 
International 
Federation, 

2008 [67] 

Talasemia 

DFO 50-60 mg/kg, infuzja s.c. przez 
8-12 godz., minimum 6 dni w tyg. 

Po 10-20 transfuzjach krwi 
(lub gdy poziom żelaza >1 000 µg/l) 

W ściśle określonych przypadkach lek może 
być stosowany w 2 i 3 trymestrze ciąży. 

W przypadku stałego podpięcia cewnika 
istnieje ryzyko wystąpienia infekcji i 

trombocytozy. 

Alternatywnie; 2 razy na dobę bolus s.c., 
maksymalna dawka dobowa 45 mg/kg 

Witamina C 2-3 mg/kg/dobę p.o. podczas 
infuzji 

Intensywna terapia chelatująca DFO 50-60 
mg/kg/dobę ciągła 24 godz. infuzja s.c. lub 

i.v. 

Przetrwale podwyższony stężenie ferrytyny, LIC >5 
mg/g suchej masy, poważna choroba serca, przed 

ciążą lub przeszczepieniem szpiku). 

DSX 20 mg/kg/dobę p.o. (dawka 
początkowa) 

Po 10-20 transfuzjach krwi 
(przyjęta ilość żelaza 0,3-0,5 mg/kg/dobę) 

U części chorych nie udaje się uzyskać 
odpowiedniego stężenia żelaza przy 

zastosowaniu dawki 30 mg/kg/dobę, dlatego 
skuteczność i bezpieczeństwo wyższych 

dawek jest poddawana analizie w badaniach 
klinicznych. 

Wymagany ciągły monitoring terapii. 

Przeciwwskazany w przypadku 
niewydolności lub dysfunkcji nerek oraz 

ciąży. 

DSX 30 mg/kg/dobę p.o. 
Już istniejące obciążenie żelazem lub przyjęta ilość 

żelaza >0,5 mg/kg/dobę 

DSX 
niższe dawki mogą pozwolić na kontrolę 

obciążenia żelazem 
Przyjęta ilość żelaza <0,3 mg/kg/dobę 
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DFP 75 mg/kg/dobę (dawka początkowa) 
podzielona na 3 razy na dobę 

Obciążenie żelazem 

Nie rekomendowana suplementacja 
witaminą C. 

Wymagane cotygodniowe badanie krwi 
(częściej w przypadku infekcji). 

Przeciwwskazany w okresie ciąży, osoby 
aktywne seksualnie powinny stosować 

odpowiednią metodę antykoncepcji. 

Dawka maks. 100 mg/kg/dobę, jednak 
w przypadku tej dawki mało informacji nt. 

bezpieczeństwa 

DFP + DFO 
jako alternatywa pozwalająca zredukować 

ilość żelaza w wątrobie i sercu 

Monoterapia DFO lub DFP nie pozwoliła na 
odpowiednią kontrolę poziomu żelaza lub 

ze zdiagnozowanym obciążeniem żelazem w sercu 
lub poważną chorobą serca 

W chwili obecnej nie można wydać 
jednoznacznej rekomendacji, który z leków 

jest bardziej skuteczny w terapii skojarzonej. 

Wzrost ryzyka agranulocytozy, szczególnie 
w przypadku stosowania leków 

jednocześnie. 

United 
Kingdom 

Thalassaemia 
Society, 2008 

[73] 

Talasemia 

DFO 30-50 mg/kg/dobę s.c., i.m. lub i.v., Dawka początkowa, w pierwszej linii Brak 

DFO 30-50 mg/kg/dobę 5-6 infuzji na 
tydzień 

Ustabilizowany poziom żelaza (stężenie ferrytyny 
1 000 ± 500 µg/l, żelazo w wątrobie 3-7 mg/g 
suchej masy, sygnał w obrazach T2* >20 ms) 

terapia podtrzymująca 

Brak 

DFO zoptymalizować dawkę, oraz 
współpracę chorego tak długo jak to 

możliwe. 
Wzrastający lub wysoki poziom żelaza (stężenie 

ferrytyny >1500 µg/l i/lub LIC >7 mg/g suchej 
masy), sygnał w obrazach T2* w normie (>20 ms) 

Brak 

Rozważyć zmianę do DSX lub kombinację 
DFO+DSX. 

DSX 10-30 mg/kg/dobę p.o., Dawka początkowa, w pierwszej linii Brak 

DSX 20-30 mg/kg/dobę 

Ustabilizowany poziom żelaza (stężenie ferrytyny 
1 000 ± 500 µg/l, LIC 3-7 mg/g suchej masy, sygnał 

w obrazach T2* >20 ms), duże trudności we 
współpracy w leczeniu DFO, terapia podtrzymująca 

Brak 
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DSX zoptymalizować dawkę, oraz 
współpracę chorego. 

Wzrastający lub wysoki poziom żelaza (stężenie 
ferrytyny >1 500 µg/l i/lub LIC >7 mg/g suchej 

masy), sygnał w obrazach T2*w normie (>20 ms) 

U chorych stosujących DSX leczenie może 
trwać klika lat zanim zostanie uzyskany 

docelowy poziom żelaza.  

Leczenie powinno być kontynuowane, 
ponieważ poziom żelaza spada stopniowo 
wraz ze wzrostem poziomu leku (w ramach 

zarejestrowanych dawek) o 5 mg/kg. 

Rozważyć zmianę na DFO lub kombinację 
DFO+DFP. 

DFP 75-100 mg/kg/dobę p.o. podzielona na 
3 razy na dobę, 

Dawka początkowa w drugiej linii, gdy DFO jest 
nietolerowana lub nieskuteczna Brak 

DFP 5-100 mg/kg/dobę p.o. podzielona na 
3 razy na dobę 

Ustabilizowany poziom żelaza (stężenie ferrytyny 
1 000 ± 500 µg/l, LIC 3-7 mg/g suchej masy, sygnał 

w obrazach T2* >20 ms), duże trudności we 
współpracy w leczeniu DFO, terapia podtrzymująca 

druga linia po DSX 

Brak 

DFP lub kombinacja DFP+DFO 

Wzrost dawki DFP do 100 mg/kg/dobę i/lub 
wzrost częstości stosowania i dawki DFO. 

Rozważyć zmianę terapii na DSX. 

Wzrastający lub wysoki poziom żelaza (stężenie 
ferrytyny >1 500 µg/l i/lub LIC >7 mg/g suchej 

masy), sygnał w obrazach T2* w normie (>20 ms) 
Brak 

DFO lub DSX  

Zoptymalizować dawkę, oraz współpracę 
chorego tak długo jak to możliwe. 

Rozważyć terapię łączoną DFO (40-50 
mg/kg przez 2-5 dni w tyg. i DFP 75-100 

mg/kg/dobę przez 7 dni w tygodniu. 

Wzrastający lub wysoki poziom żelaza 
(stężenie ferrytyny >1 500 µg/l i/lub LIC >7 mg/g 
suchej masy), brak pomiaru sygnału w obrazach 

T2* 

Brak 

DFP w monoterapii lub w skojarzeniu z DFO 
skuteczniejszy niż DFO w poprawie obrazu 
T2 serca, jednak mniej skuteczny w kontroli 

stężenia ferrytyny i LIC 

Podwyższony poziom żelaza w sercu 
(sygnał w obrazach T2* <20 ms) Brak 
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Organizacja  
i rok wydania 
wytycznych 

Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

Rozważyć zmianę terapii na DFO 40-50 
mg/kg przez 2-5 dni plus DFP  75-100 

mg/kg przez 7 dni w tygodniu. Dawkowanie i 
częstość stosowania DFO oraz dawka 

stosowania DFP powinny być w największej 
mierze determinowane przez sygnał w 
obrazach T2*. Intensywna terapia jest 

wymagana w sytuacji gdy sygnał w 
obrazach T2* <10 ms. 

Wzrost poziomu żelaza w sercu, wysoki poziom 
żelaza w organizmie 

(stałe stężenie ferrytyny >1 500 µg/l i/lub LIC >7 
mg/g suchej masy, sygnał w obrazach T2* <20 ms) 

Brak 

Rozważyć zmianę terapii na DFP 75-100 
mg/kg przez 7 dni w tygodniu. 

Dawka stosowania DFP powinna być w 
największej mierze determinowane przez 

sygnał w obrazach T2*. Intensywna terapia 
jest wymagana w sytuacji gdy sygnał w 

obrazach T2* <10 ms. 

Wzrost poziom żelaza w sercu, akceptowalny 
poziom żelaza w ciele 

(stałe stężenie ferrytyny 500-1 500 l i/lub LIC <7 
mg/g suchej masy) 

Brak 

Ciągła infuzja DFO, 50-60 mg/kg/dobę i.v. 

Niewydolność serca indukowana żelazem Brak 

Kombinacja DFO 40-50 mg/kg/dobę s.c. 
przez 12-24 godzin, 5-7 dni w tygodniu plus 
DFP 75-100 mg/kg/dobę siedem dni w tyg. 

DFO może być podawana w infuzji ciągłej 
i.v., jako alternatywa dla podania s.c. 

UK Forum on 
Heamoglobin 

Disorders, 
2008 [72] 

Talasemia 

DFO 20-40 mg/kg/dobę, infuzja 10-12 
godzin przez 5-6 dni w tyg. 

Wcześniej nie leczeni (dzieci >5 r.ż), pierwsza linia Brak 

DSX 20-30 mg/kg/dobę, p.o. 
Wcześniej nie leczeni (dzieci >5 r.ż. i dorośli), 

pierwsza linia 
Brak 

DFP 25-100 mg/kg/dobę jako monoterapia 
lub w terapii skojarzonej 

Chorzy z wysokim ryzykiem choroby serca, 
pierwsza linia 

Brak 

Zmiana na DSX jeśli terapia pierwszoliniowa 
nietolerowana. 

Chorzy z wysokim ryzykiem choroby serca, druga 
linia 

Brak 
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Organizacja  
i rok wydania 
wytycznych 

Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

W przypadku neutropenii spowodowanej 
DFP rozważyć DFO i.v. 

DFO 50 mg/kg/dobę przez 24 godz. i.v. 

Ostra niewyrównana niewydolność serca Brak DFP może zostać wprowadzony po 1-2 tyg. 
terapii 

Kontynuować dotychczasową terapię 

Satysfakcjonujący poziom żelaza Brak Rozważyć DSX w przypadku prośby 
chorego lub jeśli obecna terapia nie jest 

tolerowana 

Wzrost dawki obecnej terapii do 
maksymalnej tolerowanej dawki i 

dostosowanie do indeksu terapeutycznego 

Jeśli stosowany DFP zmiana na DFO 

Rozważyć kwestie związane ze 
stosowaniem się do zaleceń 

Zmiana terapii na DSX jeśli nie można już 
zwiększyć dawki DFO lub nie jest ona 

tolerowana 

Wysoki poziom żelaza 
(stężenie ferrytyny > 1 500 mcg/l lub wzrastający 

i/lub LIC >7 mg/g suchej masy w sygnale 
w obrazach T2* lub R2 lub w biopsji; sygnał 

w obrazach T2* w sercu >15 ms) 

Brak 

DFP w monoterapii lub w terapii skojarzonej 
(pierwsza linia) 

Sygnał w obrazach T2* niedostępny; EKG i/lub 
echokardiografia nie są w normie i/lub schorzenia 
serca związane z kumulacją żelaza w wywiadzie, 

pierwsza linia 

Brak 

Zmiana terapii na DSX jeśli DFP nie jest 
tolerowany (druga linia) 

Sygnał w obrazach T2* niedostępny; EKG i/lub 
echokardiografia nie są w normie i/lub schorzenia 
serca związane z kumulacją żelaza w wywiadzie, 

druga linia 

Brak 
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Organizacja  
i rok wydania 
wytycznych 

Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

Indywidualna decyzja w oparciu o trendy 
w stężeniu ferrytyny i tolerancji terapii 

Sygnał w obrazach T2* niedostępny; EKG i/lub 
echokardiografia w normie, brak schorzeń serca 

w wywiadzie 
Brak 

Iron 
Disorders 

Institute, 2006 
[51] 

Talasemia 

DFO 

Wskazane, gdy produkcja hemoglobiny jest 
nieefektywna i po wielokrotnych transfuzjach krwi, 

jako terapia chelatująca 

Autorzy wskazują przeszczepienie szpiku 
jako przydatną interwencję, jednak nie 
zamieszczono informacji czy ma być to 

terapia samodzielna czy dodatkowa; 
dodatkowo stosowane powinny być: kwas 

foliowy i antyoksydanty 

DSX 

UK Forum on 
Heamoglobin 

Disorders, 
2008 [72] 

Inne anemie 
(Dianmond 
Backflan, 

AA, 
napadowa 

nocna 
hemoglobin
uria, MDS) 

DFO Brak Brak 

DSX Brak Brak 

DFP 
Nie powinien być stosowany u chorych ze 

schorzeniami szpiku kostnego Brak 

National 
Research  
Group on 
Idiophatic 

Bone Marrow 
Failure 

Syndromes in 
Japan, 2008 

[60] 

MDS i AA 

Flebotomia Niewskazane 

W przypadku wzrostu stężenia ferrytyny 
należy zwiększyć dawkę leku chelatującego, 

gdy stężenie ferrytyny ≥500 µg/l 
kontynuować terapię, gdy stężenie ferrytyny 

<500 µg/l przerwać terapię 

DFO 

Wskazany jeśli stężenie ferrytyny > 1 000 µg/l 
przez co najmniej 2 miesiące lub chory otrzymał 20 

jednostek transfuzji KKCz 
(40 japońskich jednostek) 

DSX 

Italian 
Society of 

Hematology, 

Talasemia 
Cooley’a i 
choroby 

DFO* Zachowana równowaga poziomu żelaza - jako 
terapia podtrzymująca (profilaktyka obciążenia 

żelazem), pierwsza linia 
Brak Doustne leki chelatujące nie są 

rekomendowane 
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Organizacja  
i rok wydania 
wytycznych 

Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

2008 [13] powiązane 

DSX 
Brak współpracy w leczeniu lub ciężkie działania 
niepożądane podczas stosowania DFO, ale bez 

ciężkiego obciążenia żelazem 
Brak 

DFP Oporność na terapię lub nietolerancja DSX Brak 

Leczenie chelatujące: terapia intensywna 
lub skojarzona; 

Pierwsza linia: DFO + DFP 

Ciężkie obciążenie żelazem 
 (stężenie ferrytyny >3 000 µg/l przez co najmniej 3 
miesiące, LIC >15 mg/g w suchej masie lub sygnał 

w obrazach T2* niedostępny <12 ms) lub 
kardiomiopatia związana z poziomem żelaza 
(LVEF <55%, arytmie, niewydolność serca) 

Brak 

Leczenie chelatujące: ciągła intensywna 
terapia lub terapia skojarzona  

Zagrażająca życiu kardiomiopatia Brak 

Fred 
Hutchinson 

Cancer 
Research 

Center and 
Seattle 

Cancer Care 
Alliance 2011 

[28] 

Po HSCT** 

Flebotomia ± DFO 
Zawartość żelaza w wątrobie > 15 000 µg/g dw, 

zawartość żelaza w szpiku kostnym: bardzo 
wysoka 

W przypadku, kiedy flebotomia nie może być 
przeprowadzona w czasie 3-6 miesięcy po 

przeszczepieniu pomimo zastosowania 
leków stymulujących erytropoezę oraz jeżeli 
istnieją wskazania do zastosowania terapii 
chelatującej, należy rozpocząć podawanie 

DSX lub DFO. 

Flebotomia po przeszczepieniu w dawce 
5ml/kg, co 3-4 tyg. do czasu obniżenia 

poziomu ferrytyny poniżej 500-1 000 µg/l; 
DFO w dawce 20-40 mg/kg/d przez co 
najmniej 5 dni w tygodniu (dawka nie 

powinna przekraczać 50 mg/kg); 
DSX w dawce początkowej 20 mg/kg/d 

(dawka może być zwiększana w przyrostach 
5-10 mg/kg/d co 3-6 miesięcy w zależności 
od poziomu ferrytyny w surowicy; dawka 

DSX nie powinna przekroczyć 30 mg/kg/d a 
terapię należy zakończyć jeśli poziom 

ferrytyny w surowicy zostanie zredukowany 
poniżej 500 µg/l) 

Leczenie z wyboru: flebotomia ; 

Leczenie, gdy flebotomia nie może być 
stosowana lub po flebotomii jako II linia: 

DFO lub DSX 
(szczególnie w przypadku chorych HCV(+)) 

Zawartość żelaza w wątrobie: 7 000-15 000 µg/g 
dw, zawartość żeleza w szpiku kostnym: 

umiarkowanie wysoka od do wysokiej 

Flebotomia   

Obecność genu HFEC282Y/C282Y lub C282Y/H63D, 
zawartość żelaza w wątrobie < 7000 µg/g dw, 

zawartość żelaza w szpiku kostnym: brak wzrostu 
lub łagodny wzrost 
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Organizacja  
i rok wydania 
wytycznych 

Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

Obserwacja 

Obecność genu HFE typu dzikiego, zawartość 
żelaza w wątrobie < 7000 µg/g dw, zawartość 

żelaza w szpiku kostnym: brak wzrostu lub łagodny 
wzrost 

Brak 

*opis rekomendacji dla leczenia w pierwszej linii tylko dla dzieci 
**ang. hematopoietic stem cell transplantation – przeszczepienie krwiotwórczych komórek macierzystych 
Źródło: opracowania własne na podstawie [9, 12, 13, 15, 21, 27, 28, 41, 44, 46, 47, 51, 57, 60, 67, 69, 72, 73, 74, 77] 
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 Rekomendacje zagraniczne 3.6.2.

W wyniku przeszukania baz informacji medycznej i stron internetowych odnaleziono 

6 dokumentów opisujących rekomendacje organizacji z Wielkiej Brytanii oraz Kanady 

dotyczących zasadności stosowania i/lub finansowania deferazyroksu w leczeniu 

przewlekłego obciążenia żelazem: 

• Committee to Evaluate Drugs, Ministry of Health and Long-Term Care, Ontario 

z roku 2010 [43]; 

• NHS, North East Treatment Advisory Group z roku 2010 [48]; 

• Cambridgeshire Joint Prescribing Group z roku 2009 [17]; 

• The All Wales Medicines Strategy Group z roku 2008 [68]; 

• Canadian Expert Drug Advisory Committee z roku 2007 [18]; 

• NHS, Scottish Medicines Consortium z roku 2007 [49]. 

We wszystkich wyżej wymienionych dokumentach rekomendowano stosowanie 

deferazyroksu jako jednej z opcji terapeutycznych w leczeniu przewlekłego 

obciążenia żelazem związanego z transfuzjami krwi. Tylko w dokumencie NHS 

Scotland [49] stwierdzono, że nie jest rekomendowane stosowanie DSX u chorych z 

MDS z powodu małej ilości dowodów naukowych.  

Deferazyroks stanowi alternatywę dla DFO jako leczenie w pierwszej linii oraz drugiej 

linii, w sytuacji gdy deferoksamina nie jest skuteczna lub tolerowana. Deferypron jest 

alternatywnym dla deferazyroksu lekiem doustnym, jednak jego zastosowanie jest 

ograniczone ze względu na działania niepożądane. Dodatkowo w jednej publikacji 

wskazano, że zastosowanie znajdują również flebotomia1 i przeszczepienie szpiku 

kostnego2. 

                                            
1 Brak szczegółowych informacji w dokumencie, jakiej grupy chorych dotyczy zastosowanie tej 
interwencji, w literaturze stosowanie flebotomii jest zaleceane tylko w podgrupie chorych po 
przeszczepieniu szpiku/komórek krwiotwórczych u których leczenie chelatujące nie jest wskazane. 
2 Przeszczepienie szpiku kostnego stosowane jest jako interwencja mająca na celu leczenie 
pierwotnej choroby (niedokrwistości). Jej wyleczenie przekłada się na brak konieczności 
kontynuowania transfuzji będących przyczyną obciążenia żelazem, nie można go jednak wskazać w 
analizie jako komparatora dla DSX. 
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Tabela 5. 
Podsumowanie mi ędzynarodowych rekomendacji dotycz ących leczenia przewlekłego obci ążenia żelazem  

Organizacja i rok 
wydania 

rekomendacji 
Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

Committee to 
Evaluate Drugs 
Ontario, 2010 

[43] 

Talasemia beta, 
SCA DSX 

Chorzy, dla których DFO nie jest 
opcją terapeutyczną 

DSX został zakwalifikowany jako opcja terapeutyczna stosowana u 
chorych w ramach programu: Exceptional Access Program. 

DSX jest refundowany w ramach tego programu w oparciu o 
następujące kryteria: 

1. Chorzy w wieku≥6 lat ze zdiagnozowaną talasemią beta lub 
SCA z przewlekłym obciążeniem żelazem spowodowanym 
transfuzjami krwi lub chorzy w wieku 2-5 lat ze zdiagnozowaną 
talasemią beta lub SCA z przewlekłym obciążeniem żelazem 
spowodowanym transfuzjami krwi, którzy nie mogą być 
odpowiednio leczeni DFO; 

2. Nie zaaprobowano stosowania DSX w kombinacji z innymi 
lekami chelatującymi; 

3. Terapia powinna być rozpoczynana i kontynuowana przez 
lekarza doświadczonego w leczeniu przewlekłego obciążenia 
żelazem spowodowanego transfuzjami krwi. 

NHS North East 
Treatment 

Advisory Group, 
2010 [48] 

Przewlekła anemia DSX Chorzy z przewlekłym obciążeniem 
żelazem 

W rekomendacji wskazano, że DSX jest główną alternatywą dla 
stosowania DFO. Jest on równie skuteczny jak DFO a częstość 
występowania działań niepożądanych ogółem jest zbliżona. 

Ponadto stosowanie DSX jest związane z lepszą współpracą chorego 
w leczeniu co skutkuje długookresowymi korzyściami dla chorego. 

Alternatywny lek doustny DFP jest rzadko stosowany z przyczyn 
związanych z jego bezpieczeństwem. 
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Organizacja i rok 
wydania 

rekomendacji 
Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

Cambridgeshire 
Joint Prescribing 
Group, 2009 [17] 

Talasemia beta i 
inne niedokrwistości 

DSX 

Rekomendowane jest stosowanie 
leku jednak został on 

zakwalifikowany do kategorii RED 
(znajduje zastosowanie w ramach 

opieki specjalistycznej, nie znajduje 
zastosowania w podstawowej opiece 

zdrowotnej). 

Konieczne są dalsze prace w celu 
ustalenie dokładnego miejsca DSX 

w leczeniu obciążenia żelazem 
spowodowanego transfuzjami krwi. 

Brak 

DFO, DFP, 
flebotomia, 

przeszczepienie 
szpiku kostnego 

Jako alternatywa dla zastosowania 
DSX 

All Wales 
Medicines 

Strategy Group, 
2008 [68] 

Talasemia beta inne 
niedokrwistości 

DSX 

Rekomendowane jest stosowanie 
DFO w leczeniu obciążenia żelazem 

w wyniku częstych transfuzji krwi 
u chorych z talasemią beta w wieku 

co najmniej 6 lat. 

Dodatkowo jest rekomendowany 
jako terapia alternatywna w 

przypadku gdy stosowanie DFO jest 
przeciwwskazane lub 

nieodpowiednie u chorych z innymi 
rodzajami niedokrwistości, chorych 
w wieku 2 do 5 lat, chorych ciężką 

postacią talasemii beta 
z obciążeniem żelazem w wyniku nie 

częstych transfuzji krwi. 

W ramach walijskiego NHS DSX nie 
może być przepisywany przez 

lekarza ogólnego 

W odniesieniu do zastosowania DSX u chorych z MDS dane są 
ograniczone (w odniesieniu do danych w modelu ekonomicznym 
istnieje ryzyko błędu wynikające z niepewności co do 
przeprowadzonych oszacowań). 

Terapia powinna być rozpoczynana i kontynuowana przez lekarza 
doświadczonego w leczeniu obciążenia żelazem spowodowanego 
transfuzjami krwi. 
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Organizacja i rok 
wydania 

rekomendacji 
Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

Canadian Expert 
Drug Advisory 

Committee, 2007 
[18] 

Niedokrwistości 
zależne od transfuzji 

krwi 
DSX 

Chorzy wymagający terapii 
chelatującej, u których zastosowanie 

DFO jest przeciwwskazane 
Brak 

NHS Scotland, 
2007 [49] 

Rzadkie wrodzone 
lub nabyte 

niedokrwistości 
(oprócz MDS) 

DSX 

Rekomendowane stosowanie DSX 
w ramach NHS Scotland w leczeniu 
obciążenia żelazem związanego z 

leczeniem rzadkich wrodzonych lub 
wtórnych anemii wymagających 

transfuzji krwi. 

Nie jest rekomendowany u chorych 
z MDS z powodu małej liczby 

dowodów naukowych. 

DFO jest standardową terapią chelatującą, DFP zarejestrowany 
i stosowany u chorych z talasemią nie stanowił komparatora w tej 

analizie. 

Źródło: opracowanie własne na podstawie [17, 18, 43, 48, 49, 68] 
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 Wytyczne i rekomendacje polskie 3.6.3.

W wyniku przeszukania baz informacji medycznej i stron internetowych odnaleziono 

2 dokumenty opisujące wytyczne polskie dotyczące postępowania w przypadku 

przewlekłego obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi: 

• „Leczenie poprzetoczeniowego przeładowania żelazem u chorych na zespoły 

mielodysplastyczne. Zalecenia ekspertow polskich” (Dwilewicz-Trojaczek 

2010) [24]; 

• zalecenia dotyczące leczenia MDS ze szczególnym uwzględnieniem del(5q) 

(Warzocha 2010) [75]. 

W obu dokumentach jako terapia pierwszoliniowa w leczeniu przewlekłego 

obciążenia żelazem u chorych z MDS zalecana jest deferoksamina. W zaleceniach 

ekspertów polskich dotyczących leczenia przewlekłego obciążenia żelazem 

wskazano dodatkowo deferazyroks jako terapię w drugiej linii w sytuacji, gdy terapia 

deferoksaminą jest nietolerowana lub nieskuteczna. Deferypron nie jest 

rekomendowany ze względu na wysokie ryzyko działań niepożądanych.  

Szczegółowe informacje przedstawione w powyższych dokumentach zawarto 

w poniższej tabeli. 
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Tabela 6. 
Podsumowanie polskich wytycznych leczenia anemii za leżnych od transfuzji krwi  

Organizacja  
i rok wydania 
wytycznych 

Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

Dwilewicz –
Trojaczek, 
2010 [24] 

MDS 

DFO 25-40 mg/kg/dobę s.c. lub i.v. 
przez 8-12 godz. 5-7 dni w tyg.; lek 

można również podawać domięśniowo 
(dawka dla dorosłych wynosi 2 g) 

Chorzy którzy otrzymali co najmniej 24 jednostki 
KKCz i ze stężeniem ferrytyny >1 000 µg/l lub 

jeśli transfuzje krwi trwają co najmniej od roku i 
stężenie ferrytyny >1 000 µg/l. 

Kandydaci do allotransplantacji jeśli stężenie 
ferrytyny >1 000 µg/l nawet, gdy transfuzje krwi 

trwają krócej niż rok. 

Chorzy na MDS leczeni transfuzjami KKCz z 
dobrym rokowaniem w tym chorzy na anemię 

oporną na leczenie, anemię oporną na leczenie 
z obecnością patologicznych syderoblastów 
i zespół 5q wg klasyfikacji WHO oraz chorzy 

zaliczeni do grupy niskiego i pośredniego ryzyka 
1 wg IPSS. 

Kwalifikują się również chorzy na idiopatyczną 
mielofibrozę oraz chorzy z nieefektywną 

erytropoezą wymagający transfuzji KKCz. 

Chorzy z grupy ryzyka pośredniego 
2 i wysokiego wg IPSS, będący kandydatami do 

przeszczepienia szpiku. 

Chorzy bez ciężkich schorzeń towarzyszących. 
Konieczność ustalenia czy niewydolność 

narządów jest spowodowana przeładowaniem 
żelazem. 

DSX 20-40 mg/dobę, qd, p.o 
Nietolerancja lub nieskuteczność DFO lub gdy 
nie można zastosować leku w postaci wlewu 

12 godzinnego. 

Kontrola stężenia kreatyniny przed 
rozpoczęciem leczenia następnie co 2 tygodnie 
przez pierwsze 2 miesiące terapii a potem co 

miesiąc. 

DFP 
Nie jest zalecany ponieważ może powodować 

rozwój granulopenii lub agranulocytozy. x 
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Organizacja  
i rok wydania 
wytycznych 

Populacja Rodzaj terapii Wskazanie Informacje dodatkowe 

Uwagi ogólne: 

Leczenie chelatujące żelazo należy stosować do momentu uzyskania stężenia ferrytyny <1 000 µg/l. Do rozważenia jest kontynuacja leczenia, 
jeśli mimo obniżenia stężenia ferrytyny <1000 µg/l nadal utrzymują się kliniczne objawy niewydolności narządu (np. serca) mające 
potwierdzony związek z przeładowaniem żelazem. U chorych poddanych allotransplantacji krwiotwórczych komórek macierzystych czas 
leczenia nie jest dokładnie określony. Należy zakończyć leczenie gdy stężenie ferrytyny obniży się <1000 µg/l, lub gdy zakończone zostanie 
leczenie immunosupresyjne. Przed rozpoczęciem terapii lekami chelatującymi należy przeprowadzić badania okulistyczne i audiometryczne. 
Zalecane jest też powtórzenie ich po roku. 

Diagnoza obciążenia żelazem i monitorowanie leczenia: u chorych otrzymujących transfuzje KKCz, co 3 miesiące należy badać stężenie 
ferrytyny w surowicy oraz saturację transferyny. Zalecane (nie obligatoryjne) jest wykonanie rezonansu magnetycznego T2* u chorych ze 
stężeniem ferrytyny >1 000 µg/l. 

Warzocha, 
2010 [75] 

MDS z 
obecnością 

del(5q) 

DFO 
(stała chelatacja) 

Chorzy którzy otrzymali 20-30 jednostek KKCz, 
u których należy spodziewać się dalszych 

transfuzji krwi, a stężenie ferrytyny w surowicy 
wynosi > 2 500 µg/l 

Brak 

Źródło: opracowanie własne na podstawie Dwilewicz-Trojaczek 2010 [24] i Warzocha 2010 [75] 



 
Deferazyroks w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem 
w wyniku transfuzji krwi u dorosłych – analiza kliniczna 

 

 

Dodatkowo odnaleziono 2 stanowiska Rady Przejrzystości [5, 6] oraz 2 

rekomendacje Prezesa AOTM [2, 3] w sprawie objęcia refundacją produktu 

leczniczego Exjade® (deferazyroks), tabletki do sporządzania zawiesiny doustnej, w 

dawkach odpowiednio 250 mg, kod EAN 5909990613021 i 500 mg, kod EAN 

5909990613045 (w obydwu przypadkach w opakowaniach po 28 tabletek), w ramach 

programu lekowego: leczenie doustne stanów nadmiaru żelaza w organizmie. 

Dokumenty te dotyczą populacji pediatrycznej. 

Rada Przejrzystości uznała za zasadne objęcie refundacją deferazyroksu (tabletki do 

sporządzania zawiesiny doustnej w dawce 250 mg i 500 mg, w opakowaniach po 28 

tabletek) we wskazaniu: leczenie doustne stanów nadmiaru żelaza w organizmie, 

bezpłatnie dla pacjenta, w ramach oddzielnej grupy limitowej, w ramach programu 

lekowego. Rada stwierdziła na podstawie przeprowadzonych analiz, że terapia 

deferazyroksem przy podanej we wniosku refundacyjnym cenie zbytu netto preparatu 

w wymienionych dawkach i wielkości opakowań, jest terapią kosztowo efektywną 

w porównaniu z terapią deferoksaminą dla tych samych wskazań [5, 6]. 

Produkt leczniczy Exjade® otrzymał dla obydwu dawek pozytywne rekomendacje 

Prezesa AOTM do objęcia finansowaniem w ramach wnioskowanego programu 

lekowego. W rekomendacjach podkreślono, że lek ten powinien być wydawany 

bezpłatnie dla pacjenta, w ramach oddzielnej grupy limitowej [2, 3]. 

Przedłożony program lekowy skierowany jest do pacjentów w wieku 2‐18 lat, z 

przewlekłym obciążeniem żelazem spowodowanym częstymi transfuzjami krwi. 

Szczegółowe kryteria włączenia i wyłączenia z leczenia zawiera opis 

przedmiotowego programu [2, 3]. Prezes AOTM odniósł się w ramach wydanych 

rekomendacji m.in. do zapisów programu dotyczących pierwszej linii leczenia, w 

których obniżono dolną granicę wieku pacjentów ("powyżej 2 roku życia") względem 

ChPL ("6 lat i starszych"). Wskazał na niejasności wynikające ze sposobu wskazania 

górnej granicy wieku pacjentów. Dla pacjentów z przewlekłym obciążeniem żelaza 

powstałym w wyniku częstych transfuzji krwi określono ją jako "poniżej 18 roku życia" 

(co nie miało miejsca w ChPL), jednak w tym samym akapicie, w części odnoszącej 

się do „innych pacjentów z nadmiarem żelaza w organizmie", znajduje się zapis „u 

których prowadzona jest terapia chelatująca rozpoczęta poniżej 18 roku życia", 
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dopuszczający kontynuowanie stosowania preparatu Exjade® u pacjentów powyżej 

18 roku życia [2, 3].  

Stanowiska Rady Przejrzystości korespondują ze Stanowiskiem Rady Konsultacyjnej 

Nr 5/2/2010 z dnia 18 stycznia 2010 o zasadności zakwalifikowania świadczenia 

opieki zdrowotnej „leczenie nadmiaru żelaza w organizmie u dzieci przy 

wykorzystaniu produktu leczniczego deferazyroks (Exjade®) w ramach 

terapeutycznego programu zdrowotnego Narodowego Funduszu Zdrowia, jako 

świadczenia gwarantowanego” [4], oraz Rekomendacją Prezesa Agencji Nr 2/2010 z 

dnia 18 stycznia 2010 w tej samej sprawie [1].  

W ramach rekomendacji wskazano, że deferazyroks w leczeniu stanów nadmiaru 

żelaza w organizmie posiada akceptowalny profil bezpieczeństwa oraz 

charakteryzuje się podobną skutecznością w porównaniu z najczęściej stosowaną 

deferoksaminą. Ponadto, przedłożone analizy wskazują, iż leczenie deferazyroksem 

jest terapią kosztowo efektywną w porównaniu z terapią deferoksaminą [2, 3]. 

Z kolei w stanowiskach Rady Przejrzystości zwrócono uwagę na możliwość 

doustnego stosowania deferazyroksu, co przekłada się na wzrost 

prawdopodobieństwa zrealizowania zaleceń lekarskich (compliance) oraz poprawę 

efektywności terapii. Refundacja kosztów leczenia deferazyroksem w ramach 

programu lekowego umożliwi pełny dostęp do terapii populacji docelowej. Wskazano 

również na pozytywny efekt psychologiczny wynikający z uniknięcia pozajelitowego 

podawania preparatów obniżających poziom żelaza i związanych z tym hospitalizacji 

oraz zmniejszenie ogólnych kosztów leczenia chorych wynikające z ograniczenia 

częstości występowania i nasilenia powikłań przewlekłego obciążenia żelazem [5, 6]. 

 ''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' '''''' '''''''''''''' '''' '''''''''''''''

'''''''''''''''''''''''' '''' ''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' ''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' '''''''' '''''' ''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''' ''' '''''''''''''' 

''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' ''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''' '''''''''''''''''''''''' '''''' 
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4. Interwencja – deferazyroks 

Deferazyroks jest substancją czynną produktu leczniczego Exjade® [20]. Produkt ten 

został dopuszczony do obrotu na terenie Polski 28 sierpnia 2006 roku. Podmiotem 

odpowiedzialnym jest firma Novartis Europharm Limited. Produkt jest dostępny  

w postaci tabletek do sporządzania zawiesiny doustnej w dawkach 125 mg, 250 mg, 

500 mg [20]. 

Deferazyroks według klasyfikacji ATC (ang. Anatomical Therapeutic Chemical 

Classification System, klasyfikacja anatomiczno-terapeutyczno-chemiczna), należy 
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do grupy farmakoterapeutycznej: różne, pozostałe środki lecznicze, środki 

chelatujące żelazo, kod ATC: V 03 AC 03. 

W listopadzie 2005 U.S. Food and Drug Administration uznała deferazyroks, 

wskazany do stosowania u chorych z obciążeniami żelaza w wyniku częstych 

transfuzji krwi, za „lek sierocy” [71]. Europejska Agencja Leków uznała deferazyroks 

za lek sierocy w marcu 2002 w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem 

wymagającego terapii chelatującej [26]. 

 Działanie leku 4.1.

Deferazyroks jest czynnym lekiem chelatującym działającym po podaniu doustnym,  

o działaniu wysoce selektywnym w stosunku do żelaza (III). Jest on trójwartościowym 

ligandem, wiążącym żelazo z dużym powinowactwem, w stosunku 2:1. Deferazyroks 

sprzyja wydalaniu żelaza, głównie z kałem. Charakteryzuje się małym 

powinowactwem do cynku i miedzi oraz nie powoduje stałego zmniejszania stężeń 

tych metali w surowicy [20]. 

 Zarejestrowane wskazanie 4.2.

Deferazyroks zgodnie z Charakterystyką Produktu Leczniczego Exjade® [20] jest 

wskazany do stosowania w: 

• leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem w wyniku częstych transfuzji krwi 

(co najmniej 7 ml/kg mc. na miesiąc koncentratu krwinek czerwonych) 

u chorych z ciężką postacią talasemii beta w wieku 6 lat i starszych; 

• w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem spowodowanego transfuzjami 

krwi, gdy leczenie deferoksaminą jest przeciwwskazane lub nieodpowiednie, 

w następujących grupach chorych: 

o u chorych z innymi rodzajami niedokrwistości; 

o u chorych w wieku od 2 do 5 lat; 



 
Deferazyroks w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem 
w wyniku transfuzji krwi u dorosłych – analiza kliniczna 

 

84 

 

o u chorych z ciężką postacią talasemii beta z obciążeniem żelazem 

w wyniku nieczęstych transfuzji krwi (mniej niż 7 ml/kg mc. na miesiąc 

koncentratu krwinek czerwonych) [20]. 

 Dawkowanie i przyjmowanie preparatu 4.3.

Leczenie deferazyroksem powinno być rozpoczynane i prowadzone przez lekarzy 

doświadczonych w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem spowodowanego 

transfuzjami krwi. Zaleca się, aby leczenie rozpoczynać po przetoczeniu około  

20 jednostek (około 100 ml/kg mc.) koncentratu krwinek czerwonych lub, gdy istnieją 

dowody z obserwacji klinicznej potwierdzające występowanie przewlekłego 

obciążenia żelazem (np. stężenie ferrytyny w surowicy powyżej 1000 µg/l). Dawki  

(w mg/kg mc.) należy obliczyć, a następnie zaokrąglić do najbliższej wartości takiej, 

którą można podać w całych tabletkach. Terapię chelatującą żelazo stosuje się 

w celu usunięcia żelaza podanego podczas transfuzji krwi i w razie konieczności, 

zmniejszenia istniejącego obciążenia żelazem [20]. 

Dawkowanie 

Dawka początkowa: zalecana dawka początkowa deferazyroksu to 20 mg/kg mc. na 

dobę. Można rozważyć podanie dawki początkowej 30 mg/kg mc. na dobę u chorych, 

którzy wymagają zmniejszenia zwiększonego stężenia żelaza w organizmie i którzy 

otrzymują również ponad 14 ml koncentratu krwinek czerwonych/kg mc. na miesiąc 

(w przybliżeniu powyżej 4 jednostki na miesiąc u dorosłych chorych). Można 

rozważyć podanie dawki początkowej 10 mg/kg mc. na dobę u chorych, którzy nie 

wymagają zmniejszenia stężenia żelaza w organizmie i którzy otrzymują także mniej 

niż 7 ml koncentratu krwinek czerwonych/kg mc. na miesiąc (w przybliżeniu mniej niż 

2 jednostki na miesiąc u dorosłych chorych). Odpowiedź chorych musi być ściśle 

kontrolowana, a jeśli leczenie nie jest wystarczająco skuteczne, powinno być 

rozważone zwiększenie dawki. W przypadku chorych już skutecznie leczonych 

deferoksaminą, można rozważyć podanie deferazyroksu w dawce początkowej 

odpowiadającej połowie dawki deferoksaminy (np. u chorego otrzymującego 

deferoksaminę w dawce 40 mg/kg mc. na dobę przez 5 dni w tygodniu lub dawkę 
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równoważną można zmienić dawkę początkową deferazyroksu na 20 mg/kg mc. na 

dobę). Jeśli to spowoduje, że dawka dobowa będzie mniejsza niż 20 mg/kg mc., 

odpowiedź chorych musi być monitorowana, a jeśli nie uzyskano wystarczającej 

skuteczności leczenia powinno być rozważone zwiększenie dawki [20]. 

Dawka podtrzymująca: zaleca się comiesięczną kontrolę stężenia ferrytyny  

w surowicy, a w razie konieczności dostosowanie dawki deferazyroksu co 3 do  

6 miesięcy w zależności od tendencji w stężeniu ferrytyny w surowicy. 

Dostosowywanie dawki należy przeprowadzać stopniowo, zmieniając ją jednorazowo 

o 5 do 10 mg/kg mc., w zależności od indywidualnej odpowiedzi chorego i celów 

terapeutycznych (utrzymanie lub zmniejszenie obciążenia żelazem). U chorych bez 

odpowiedniej odpowiedzi na leczenie przy zastosowaniu dawek 30 mg/kg mc. (np. ze 

stężeniami ferrytyny w surowicy stale utrzymującymi się powyżej 2 500 µg/l i nie 

wykazującymi tendencji spadkowej w miarę upływu czasu), można rozważyć podanie 

dawek do 40 mg/kg mc. Obecnie istnieją ograniczone dane dotyczące 

długoterminowej skuteczności i bezpieczeństwa stosowania deferazyroksu  

w dawkach większych niż 30 mg/kg mc. (264 pacjentów poddanych obserwacji 

trwającej średnio rok po zwiększeniu dawki). Jeśli po zastosowaniu dawek do  

30 mg/kg mc. uzyskuje się jedynie niewielką kontrolę hemosyderozy, dalsze 

zwiększanie dawki (maksymalnie do 40 mg/kg mc.) może nie zapewnić 

zadowalającej kontroli i można rozważyć alternatywne metody leczenia.  

W przypadku nie uzyskania zadowalającej kontroli po zastosowaniu dawek 

większych niż 30 mg/kg mc., nie należy kontynuować leczenia takimi dawkami, tylko 

w miarę możliwości rozważyć alternatywne metody leczenia. Nie zaleca się 

podawania dawek powyżej 40 mg/kg mc., ponieważ istnieje zaledwie ograniczone 

doświadczenie z zastosowaniem dawek tej wysokości.  

U chorych leczonych dawkami większymi niż 30 mg/kg mc., po uzyskaniu kontroli 

choroby (np. gdy stężenia ferrytyny w surowicy utrzymują się poniżej wartości 2500 

µg/l i wykazują tendencję spadkową w miarę upływu czasu) należy rozważyć 

stopniowe zmniejszanie dawki o 5 do 10 mg/kg mc. U chorych, u których stężenie 

ferrytyny w surowicy osiągnęło wartości docelowe (zazwyczaj pomiędzy 500 a 1000 

µg/l) należy rozważyć stopniowe zmniejszanie dawki o 5 do 10 mg/kg mc., 
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pozwalające utrzymać stężenie ferrytyny w surowicy w zakresie wartości 

docelowych. Jeśli stężenie ferrytyny w surowicy zmniejszy się do wartości 

utrzymujących się poniżej 500 µg/l, należy rozważyć przerwanie leczenia [20]. 

Chorzy w podeszłym wieku (≥ 65 lat): zalecenia dotyczące dawkowania u osób  

w podeszłym wieku są takie same jak opisano powyżej. W badaniach klinicznych  

u chorych w podeszłym wieku działania niepożądane występowały z większą 

częstością niż u chorych młodszych (zwłaszcza biegunka). Chorzy z tej grupy 

powinni być ściśle monitorowani pod kątem możliwych działań niepożądanych 

wymagających dostosowania dawki leku [20]. 

Chorzy z zaburzeniami czynności nerek: deferazyroksu nie badano u chorych 

z zaburzeniami czynności nerek i jest on przeciwwskazany u osób z klirensem 

kreatyniny poniżej 60 ml/min [20]. 

Chorzy z zaburzeniami czynności wątroby: nie badano stosowania deferazyroksu  

u chorych z zaburzeniami czynności wątroby i dlatego należy go stosować ostrożnie 

u tych osób. Zalecenia dotyczące dawki początkowej dla chorych z zaburzeniami 

czynności wątroby są takie same jak opisano wyżej. U wszystkich chorych należy 

ściśle kontrolować czynność wątroby przed rozpoczęciem leczenia, co 2 tygodnie  

w pierwszym miesiącu leczenia, a następnie co miesiąc [20]. 

Sposób podawania 

Do podania doustnego. Deferazyroks musi być przyjmowany raz na dobę na czczo, 

co najmniej 30 minut przed posiłkiem, najlepiej o tej samej porze każdego dnia. 

Tabletki rozpuszczają się w wyniku rozmieszania w szklance wody, soku 

pomarańczowego lub jabłkowego (100 do 200 ml), aż do uzyskania jednolitej 

zawiesiny. Po zażyciu zawiesiny wszelkie resztki leku należy ponownie rozpuścić  

w niewielkiej ilości wody lub soku i wypić. Tabletek nie należy żuć ani połykać  

w całości [20]. 
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 Działania niepo żądane 4.4.

Podczas przewlekłego stosowania deferazyroksu u dorosłych i dzieci do najczęściej 

zgłaszanych działań niepożądanych należą zaburzenia żołądkowo-jelitowe u około 

26% chorych (głównie nudności, wymioty, biegunka lub ból brzucha) oraz wysypka 

skórna u około 7% chorych. Biegunka jest obserwowana częściej u dzieci w wieku  

od 2 do 5 lat niż u starszych chorych. Reakcje te zależą od dawki, są głównie 

łagodne do umiarkowanych, zwykle przemijające i w większości ustępują nawet 

pomimo kontynuowania leczenia [20]. 

W tabeli poniżej przedstawiono profil bezpieczeństwa deferazyroksu. Działania 

niepożądane pogrupowano wg częstości występowania, zaczynając od 

najczęstszych i przyjmując następującą konwencję: bardzo często (≥1/10), często 

(≥1/100, <1/10), niezbyt często (≥1/1000, <1/100), rzadko (≥1/10 000, <1/1000), 

bardzo rzadko (<1/10 000), nieznana (częstość nie może być określona na 

podstawie dostępnych danych). W obrębie każdej grupy o określonej częstości 

występowania, działania niepożądane są wymienione zgodnie ze zmniejszającym się 

nasileniem [20]. 

Tabela 7. 
Zaobserwowane działania niepo żądane zwi ązane ze stosowaniem 
deferazyroksu 

Zaburzenia w układzie/narz ądzie Działanie niepo żądane 
Często ść 

wyst ępowania 

Zaburzenia psychiczne Niepokój, zaburzenia snu Niezbyt często 

Zaburzenia układu nerwowego 
Ból głowy Często 

Zawroty głowy Niezbyt często 

Zaburzenia oka Wczesna zaćma, zwyrodnienie plamki Niezbyt często 

Zaburzenia ucha  
i bł ędnika 

Utrata słuchu Niezbyt często 

Zaburzenia układu oddechowego, 
klatki piersiowej i śródpiersia 

Ból gardła i krtani Niezbyt często 

Zaburzenia żołądka  
i jelit 

Biegunka, zaparcie, wymioty, nudności, ból 
brzucha, rozdęcie brzucha, niestrawność 

Często 

Krwawienie z przewodu pokarmowego, 
owrzodzenie żołądka (w tym liczne wrzody), 
owrzodzenie dwunastnicy, zapalenie żołądka 

Niezbyt często 
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Zaburzenia w układzie/narz ądzie Działanie niepo żądane Często ść 
wyst ępowania 

Zapalenie przełyku Rzadko 

Zaburzenia w ątroby  
i dróg żółciowych 

Zwiększenie aktywności aminotransferaz Często 

Zapalenie wątroby, kamica żółciowa Niezbyt często 

Zaburzenia skóry i tkanki 
podskórnej  

Wysypka, świąd Często 

Zaburzenia pigmentacji Niezbyt często 

Zaburzenia nerek  
i dróg moczowych 

Zwiększenie stężenia kreatyniny we krwi Bardzo często 

Białkomocz Często 

Tubulopatia nerkowa (nabyty zespół 
Fanconiego), cukromocz Niezbyt często 

Zaburzenia ogólne  
i stany w miejscu podania 

Gorączka, obrzęk, zmęczenie Niezbyt często 

Źródło: opracowanie własne na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego Exjade® [20] 

W okresie po wprowadzeniu produktu do obrotu u chorych leczonych 

deferazyroksem zgłaszano przypadki zgłaszano przypadki niewydolności wątroby, 

niekiedy śmiertelne, zwłaszcza u pacjentów z istniejącą uprzednio marskością 

wątroby. Podobnie jak w przypadku stosowania innych środków chelatujących 

żelazo, u pacjentów przyjmujących produkt leczniczy Exjade® niezbyt często 

obserwowano utratę słuchu obejmującą dźwięki o wysokiej częstotliwości oraz 

zmętnienia soczewki (wczesną zaćmę) [20]. 

Tabela 8. 
Zaobserwowane działania niepo żądane zwi ązane ze stosowaniem 
deferazyroksu, w okresie jej po wprowadzeniu do obr otu 

Zaburzenia w układzie/narz ądzie Działanie niepo żądane 
Często ść 

wyst ępowania 

Zaburzenia krwi i układu 
chłonnego 

Pancytopenia, małopłytkowość Nieznana 

Zaburzenia układu 
immunologicznego 

Reakcje nadwrażliwości (w tym anafilaksja i 
obrzęk naczynioruchowy) Nieznana 

Zaburzenia w ątroby i dróg 
żółciowych 

Niewydolność wątroby Nieznana 

Zaburzenia skóry i tkanki 
podskórnej 

Leukocytoklastyczne zapalenie naczyń, 
pokrzywka, rumień wielopostaciowy, łysienie 

Nieznana 

Zaburzenia nerek i dróg 
moczowych 

Ostra niewydolność nerek Nieznana 

Źródło: opracowanie własne na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego Exjade® [20] 
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5. Wybór i charakterystyka potencjalnych 

komparatorów (technologii opcjonalnych) 

Zgodnie z treścią Rozporządzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. 

w sprawie minimalnych wymagań, jakie muszą spełniać analizy uwzględnione we 

wnioskach o objęcie refundacją i ustalenie urzędowej ceny zbytu oraz 

o podwyższenie urzędowej ceny zbytu leku, środka spożywczego specjalnego 

przeznaczenia żywieniowego, wyrobu medycznego, które nie mają odpowiednika 

refundowanego w danym wskazaniu [55] należy wykonać porównanie z co najmniej 

jedną refundowaną technologią opcjonalną, a w przypadku braku refundowanej 

technologii opcjonalnej – z inną technologią opcjonalną. W sytuacji, kiedy nie istnieje 

ani jedna technologia opcjonalna, analiza kliniczna zawiera porównanie z naturalnym 

przebiegiem choroby, odpowiednio dla danego stanu klinicznego we wnioskowanym 

wskazaniu [55]. 

Wybór potencjalnych komparatorów oparto na podstawie wytycznych i rekomendacji 

zagranicznych i polskich, danych sprzedażowych IMS oraz opinii eksperta 

klinicznego.  
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I. Przegl ąd systematyczny – Cz ęść I 

Przegląd systematyczny przeprowadzono w dwóch częściach.  

Część I opracowania dotyczy oceny skuteczności i bezpieczeństwa deferazyroksu w 

populacjach chorych na talasemię beta, anemię sierpowatokrwinkową, anemię 

aplastyczną, zespoły mielodysplastyczne i inne niedokrwistości. 

Część II analizy dotyczy natomiast oceny skuteczności i bezpieczeństwa 

deferazyroksu w populacji chorych po przeszczepieniu tkanek (rozdział II). 

6. Metodyka 

 Źródła danych 6.1.

Zgodnie z Wytycznymi AOTM w celu odnalezienia badań pierwotnych i wtórnych, 

przeszukiwano następujące bazy informacji medycznej: 

• Medline (z wykorzystaniem wyszukiwarki Ovid), 

• Embase (z wykorzystaniem wyszukiwarki Ovid), 

• Cochrane Library (w tym The Cochrane Central Register of Controlled Trials 

– CENTRAL). 

Dodatkowo przeszukano bazę Centre for Reviews and Dissemination (CRD) oraz 

rejestry badań klinicznych: National Institutes of Health i Current Controlled Trials 

Register. 

W celu wykonania pełnej oceny bezpieczeństwa ocenianej technologii medycznej 

przeszukano również publikacje urzędów zajmujących się nadzorem 

i monitorowaniem bezpieczeństwa produktów leczniczych: EMA (ang. European 

Medicines Agency – Europejska Agencja Medyczna), FDA (ang. Food and Drug 

Administration – Amerykańska Agencja ds. Żywności i Leków) oraz Urząd Rejestracji 

Produktów Leczniczych, Wyrobów Medycznych i Produktów Biobójczych 

(URPLWMiPB). 
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Ponadto przeszukano odniesienia bibliograficzne, zawarte w publikacjach 

włączonych po selekcji abstraktów. 

 Kryteria wł ączenia i wykluczenia bada ń 6.2.

Do analizy klinicznej zostały włączane badania spełniające kryteria zdefiniowane 

zgodnie ze schematem PICOS (ang. population, intervention, comparison, outcome, 

study design - populacja, interwencja, komparatory, punkty końcowe, metodyka), 

które zostały ustanowione a priori w protokole do przeglądu systematycznego.  

Kryteria wł ączenia bada ń: 

• populacja : dorośli chorzy z przewlekłym obciążeniem żelazem w wyniku 

transfuzji krwi powstałym w przebiegu niedokrwistości3 (włączane będą również 

badania dotyczące populacji obejmującej dorosłych oraz dzieci, jeśli dzieci nie 

stanowiły w badaniu znaczącej większości chorych (powyżej 50% chorych), w 

przypadku gdy dzieci stanowiły znaczącą większość chorych włączane będą 

tylko publikacje, w których przedstawiono wyniki w podziale na podgrupy 

dorosłych i dzieci); 

• interwencja : deferazyroks w dawce 20-30 mg, chyba że w badaniu podano 

łączny wynik dla szerszego zakresu dawek4; 

• ''''''''''''''''''''''''' ''  

'''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''''''' '''''' ''''''''''''''  

''''''''''''' ''''' ''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''' 

                                            
3 w ramach analizy problemu dezyjnego zidentyfikowano niedokrwistości w przebiegu, których 
najczęściej dochodzi do przewlekłego obciążenia żelazem (rozdział 3.2), w analizie zostaną 
uwzględnione publikacje, w których przedstawiono wyniki dla wyodrębnionych rodzajów 
niedokrwistości; 
4 włączano badania, w których zakres stosowanych dawek był szerszy niż 20 do 30 mg, jednak 
mediana lub średnia dla dawki leku stosowanej w czasie okresu obserwacji nie różniła się znacząco 
od zalecanych dawek (nie zaleca się stosowania dawek wyższych niż 40 mg ponieważ istnieje 
ograniczone doświadczenie z zastosowaniem dawek tej wysokości) 
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'''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''' '''''' '''''''''''''''''' '  

• punkty ko ńcowe : wszystkie istotne klinicznie punkty końcowe, m.in. jakość 

życia, zmiana poziomu żelaza w wątrobie, zmiana poziomu żelaza w sercu, 

zmiana poziomu ferrytyny oraz profil bezpieczeństwa; 

• metodyka :  

o badania wtórne takie jak: przeglądy systematyczne spełniające kryterium 

populacji i interwencji (zgodnie z Rozporządzeniem Ministra Zdrowia z 

dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagań, jakie muszą 

spełniać analizy uwzględnione we wnioskach o objęcie refundacją i 

ustalenie urzędowej ceny zbytu oraz o podwyższenie urzędowej ceny 

zbytu leku, środka spożywczego specjalnego przeznaczenia 

żywieniowego, wyrobu medycznego, które nie mają odpowiednika 

refundowanego w danym wskazaniu) i metaanalizy; 

o badania eksperymentalne (ocena skuteczności klinicznej i 

bezpieczeństwa), badania obserwacyjne (ocena skuteczności rzeczywistej 

i ocena bezpieczeństwa), badania jedno5 i dwuramienne6; w przypadku 

badań jednoramiennych włączane będą tylko takie, w których 

uczestniczyło co najmniej 10 chorych; w przypadku braku badań „head-to-

head” włączane będą badania umożliwiające wykonanie porównań 

pośrednich, publikacje w językach: polskim, angielskim, niemieckim, 

francuskim. 

Kryteria wykluczenia bada ń: 

• populacja : niezgodna z powyższymi kryteriami włączenia, np. dzieci, chorzy 

z pierwotnym obciążeniem żelazem; 

                                            
5 W przypadku badań jednoramiennych włączano badania dotyczące jedynie ocenianej interwencji w 
celu poszerzenia oceny skuteczności i bezpieczeństwa deferazyroksu. Poszerzonej dodatkowej 
analizy skuteczności i bezpieczeństwa nie przeprowadzono dla deferoksaminy, gdyż jest to lek o 
udowodnionej skuteczności i bezpieczeństwie, stosowany w Polsce od 20 lat. Wydaje się więc być 
zasadnym poszerzanie analizy o wyniki z badań jednoramiennych tylko dla deferazyroksu. 
6 w przypadku badań z dwoma lub większą liczbą ramion, nie wyodrębniano danych dla pojedynczych 
ramion na potrzeby przedstawienia wyników leczenia przed i po zastosowaniu deferazyroksu 
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• interwencja : inna niż wyżej wymieniona; 

• komparator : niezgodne z założonymi w Analizie problemu decyzyjnego 

[rozdział 5], inny niż wyżej wymieniony, dla badań jednoramiennych nie 

oceniano zgodności komparatora; 

• punkty ko ńcowe : nieistotne w analizie, np. farmakokinetyka, 

farmakodynamika itp.; 

• metodyka : przeglądy niesystematyczne (nie spełniające kryteriów Cook'a 

[22]), opisy pojedynczych przypadków, opracowania poglądowe, publikacje 

z poważnymi ograniczeniami metodyki, które w znaczący sposób wpływają na 

wiarygodność wyników, publikacje w językach innych niż polski, angielski, 

niemiecki, francuski. 

 Strategia wyszukiwania 6.3.

Zastosowano strategię wyszukiwania, zawierającą terminy odnoszące się do 

populacji docelowej (obciążenie żelazem lub hemochromatoza lub słowa kluczowe 

dla najczęściej opisywanych w literaturze niedokrwistości w przebiegu, których 

dochodzi do przewlekłego obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi: talasemia; 

SCA – ang. sicle cell anemia, anemia sierpowatokrwinkowa; MDS – ang. 

myelodysplastic syndrome, zespoły mielodysplastyczne; AA – anemia aplastyczna), 

interwencji badanej (deferazyroks), '''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''''''' jak 

również metodyki (w bazie Cochrane nie uwzględniano terminów odnoszących się do 

metodyki, jak również nie stosowano rozszerzenia za pomocą symbolu „*” dla 

terminów dotyczących populacji). W celu odnalezienia słów stanowiących synonimy, 

do każdego z wyżej wymienionych zapytań wykorzystano słowniki haseł 

przedmiotowych Medical Subject Headings (MeSH) i EmTree – Tool oraz 

zastosowano przegląd zasobów internetowych.  

W bazie CRD jak również na stronach EMA, FDA oraz URPLWMiPB wyszukiwanie 

prowadzono z użyciem nazw substancji czynnej interwencji badanej i komparatora, w 

celu zapewnienia jego czułości. 
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W rejestrach badań klinicznych szukano badań zakończonych i nieopublikowanych, 

niezakończonych oraz planowanych dla deferazyroksu w leczeniu przewlekłego 

obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi u dorosłych, dlatego zastosowano 

zapytanie odnoszące się tylko do tego leku. 

Zakładanym wynikiem przeglądu było odnalezienie badań porównujących 

bezpośrednio skuteczność i bezpieczeństwo ocenianej technologii z wybranym 

komparatorem. 

Strategia wyszukiwania została utworzona w taki sposób, aby odnaleźć oprócz 

badań eksperymentalnych badania obserwacyjne, na podstawie których zostanie 

oceniona skuteczność praktyczna i bezpieczeństwo porównywanych technologii 

medycznych.  

Strategię wyszukiwania w bazach głównych wraz z wynikami zaprezentowano 

w załączniku 28.3.1. Natomiast strategię wyszukiwania, którą wykorzystano do 

przeszukiwania wybranych baz dodatkowych przedstawiono wraz z wynikami 

w załączniku 28.4.1. 

 Selekcja odnalezionych bada ń 6.4.

Odnalezione publikacje w głównych bazach medycznych Medline, Embase 

i Cochrane Library oraz bazach dodatkowych zostały poddane selekcji na podstawie 

tytułów i streszczeń, a następnie pełnych tekstów. Selekcji dokonało niezależnie 

dwóch analityków (ANK, KD). W przypadku braku zgodności decyzje podejmowane 

były z udziałem trzeciego analityka (AP) na drodze konsensusu. Selekcję oparto na 

wcześniej zdefiniowanych kryteriach włączenia i wykluczenia, opisanych w rozdziale 

7.2. 

 Ocena jako ści bada ń 6.5.

Badania randomizowane oceniono w skali Jadad [36]. Badania nierandomizowane z 

grupą kontrolną oceniono w skali NOS (ang. The Newcastle-Ottawa) [76], a badania 

jednoramienne zarówno w skali NOS jak i NICE (ang. The National Institute for 
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Health and Clinical Excellence) [53]. W załączniku 28.10 przestawiono wzory skali 

(Tabela 419, Tabela 420, Tabela 421). 

Dodatkowo, wpływ jakości badań na wyniki poszczególnych punktów końcowych 

oceniono w skali GRADE [31] (wzór skali w tabeli w załączniku 28.10, Tabela 422). 

 '''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''
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'''''''''''''''''' ''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' '''''''''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''' ''''''''''' '''''''''''''' '''''''''' '''''''''' ''''''''''' 

''''''''''' '''''''''''''' ''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' ''''''''' '''''''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' '''' 

''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' '''''''''' '' ''''''''''' ''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''' '''''''''' '''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''  

''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''' '''''''''''''''' 

'''''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''' '''''''' 

''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''' ''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''' ''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''' '''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' 

'''''''''''' '''''''''''' '''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' ''''' '''''''''''''''''' '''' '''''''''' '''' '''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''' ''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' '' '''''''''''''''''''''''' 

''''''''' ''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''  ''''''''''''' '''''''' '''''''''''''''''''''' '''' ''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''' 

''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' '''''''' ''''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' '''''''' '''''''''''''''''''''' 

''''''''' ''''''' ''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' '''''''' '''''' '''''''''''''''''' ''''''' '''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''' ''''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''''' '' ''''''''''''''''''''''''''' ''' '''''''''' ''''''''''''''''''''' 

'''''''''  '''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''' ''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''' '''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' '''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''' ''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''' 

'''''''''''''''''''''' '''''''' ''''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''' '''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''' 



 
Deferazyroks w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem 
w wyniku transfuzji krwi u dorosłych – analiza kliniczna 

 

106 

 

''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' 

''''''''''  '''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''' ''''''''''''' '''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''' ''''''''''''' ''''''' ''' '''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' ''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''' ''''''''''''''' 

''''''''''''''''''' ''''''''''' '''''''''''' ''' '''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' '''''' '''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''' '''' ''''''''' 

'''''''' ''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' ''''''''''' '''''''''' 

'''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' ''''''''' ''''''''''' '''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''' 

'''''''''''''''''''''''' '''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' ''''' ''''' '''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''''''''' ''''''''''' 

''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' '''' ''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' ''''''' 

''''''''''''''''''''''''' ''''''''' ''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''' '''''''''''''''''''''''' ''' ''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''' ''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''' 

''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''' ''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' '''''' 

''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' ''''''' '''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' ''' '''''''''''''''' ''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''' '''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''''' 

''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''' '''''' ''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' '''''''''''' '''''''''''''''''''''''' ''' '''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''' '''''''''''' ''''' ''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' ''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''' '''''''''' ' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''' '''' ''''''''''''' ''''''''''''''''''' 

'''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''' '''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''' ''''''' ''''''''' ''''''''''''''''''''' 

''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''' '''''''''''''''''''''''''' '''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''''''''''' 

''' ''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' '''''''''''''''' 

''''' '''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''' '''' '''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''' ''''''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''' ''''''''''''''''''' ''''' 



 
Deferazyroks w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem 
w wyniku transfuzji krwi u dorosłych – analiza kliniczna 

 

107 

 

'''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' ''''' ''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''  

''''' ''''''''''''''''''''''''' '''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''' ''''''''''''''''''''' ''''' '''''''''''''''' ''''''''''''''' '''' '''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' ' ''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' ''''''' 
''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' '''' ''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ' '''' ''''''''''''''''''''''''''' ''''''''' '''''' 
''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''  '''''''''''' '''''''''''''  ''''''''''''''''''''''''  

'''''' 
'''''''' '''''''''''''''''''' ''' ''''''''''''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''' 
'''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''''' ''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''' '''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''' 

'''''' 
''''''''' ''''''''''''''''''' ''' '''''''''''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' ''''' ''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''' ''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''' '''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' 

'''''''''' '''''''  

''''''''' ''''''''''''''''''' ''' ''''''''''''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''' 
'''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' '''''''''''''''''' '''' 
'''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''' 
''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''' ''''''' ''''''''''' ''''''''''''' '''''''''''''''''' '''' '''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''' '''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''' 
''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' ''' '''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' '''' '''''''''''''''' 
''''''''''''''''' '''''''''''' 

'''''' ''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' '''''''' 
'''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''' ''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' '''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '' 
'''''''''''''''''''''''' 

''''''''' 
''''''''' '''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''' 
'' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' '''''''' 
''''''''' ''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''' ''''''''''''''''''' '''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' '''''''' '''''''''''''''''''' 
''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''' ''''''''''''''''''' '''''''' 
'''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''' 
''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' ''''''''' 
' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''' 
'''''''' ''''''''' '''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''' ''''''''''''' '''''''' ''' 
'''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' '''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' 

''''' ''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''' ''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''' ''''''''''''''''''''''''''' '''''' '''''''' ''''''''' '''''''''''''''''''' ''''''''' ''''' '''''''''''''''''''''''' 

 
  



 
Deferazyroks w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem 
w wyniku transfuzji krwi u dorosłych – analiza kliniczna 

 

108 

 

7. Badania wł ączone na podstawie przegl ądu 

systematycznego 

W wyniku przeszukiwania głównych baz informacji medycznej (Medline, Embase, 

Cochrane Library) odnaleziono 4 109 publikacji w formie tytułów i abstraktów.  

Dodatkowo przeszukano: 

• bazę Centre for Reviews and Dissemination, w której odnaleziono w sumie 

14 publikacji; 

• stronę internetową FDA, w której odnaleziono 160 publikacje; 

• stronę internetową EMA, w której odnaleziono 320 publikacji; 

• stronę internetową URPLWMiPB, w której odnaleziono 2 publikacje. 

Po przeprowadzeniu selekcji abstraktów i pełnych tekstów ostatecznie do analizy 

włączono 49 publikacji (w tym przeglądy systematyczne). 
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Włączono 2 randomizowane badania dotyczące chorych z talasemią beta: 

Cappellini 2006 (wraz z publikacjami Cappellini 2007, Cohen 2008 oraz kontynuacją 

Cappellini 2011), Piga 2006. 
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Obydwa badania nie były zaślepione. Zostały określone jako badania rodzaju IIA 

według klasyfikacji AOTM. Są to badania średniej jakości, ponieważ Cappellini 2006 

uzyskało 3, a badanie Piga 2006 - 2 punkty w skali Jadad. Badania różnią się 

długością okresu obserwacji, który wynosi 260 tygodni w badaniu Cappellini 2006 

oraz 48 tygodni w badaniu Piga 2006. Różnią się również liczebnością chorych 

w nich uczestniczących – do badania Cappellini 2006 włączono 586 chorych, 

podczas gdy do badania Piga 2006 – 47 chorych. W wymienionych badaniach 

zastosowano różne podejścia do testowania hipotez badawczych. 

Szczegółowe zestawienie omówionych badań znajduje się w poniższej tabeli. 
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Tabela 11. 
Metodyka bada ń eksperymentalnych wł ączonych do analizy 
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''''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''''''
''' 



 
Deferazyroks w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi u dorosłych – analiza 
kliniczna 

 

116 

 

'''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''  
'''''''''''''''''''''''

' 
'''''''''''' 

'''''''''''''''''''''  
''''''''''''''' 
'''''''''''''''  

''''''''''''''''''''''' 
''''''''''''''  

'''''''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''  

'''''''''''''''''' 
''''''''''''''  

''''''''''''''''''''''''' 
''''''''''''  

''''''''''''''''  

''''''''''''''''''' 
'''''' 

'''''''''''''''''''''
' ''''''''''''''''''' 

''''''''' '''''''''' '''''''''' ''''''''''' '''''' '''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
 ∋∋∋∋∋∋ 

'''''''''''' ''''''''''' ''''''' '''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' 

''' '''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' ''''' '''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' '''''''''''''' '''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' '''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''''' ''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''''''''''''' '''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''''''''''''' ''''''''''' 
'''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' '''''''''''''''' '''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' ''''''''' ''''''''''''' 
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 Kryteria wł ączenia i wykluczenia chorych 7.1.

''''''' '''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' '''''''''''''' '''''' ' ''''''''''''''''''''''''' '''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' ''''''''''' '''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' '''' ''''''''''''''''''''''' '''''' 

''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' ''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''''' ''''''' ''''''''''''''''' ''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''' '''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''' ''''''' '''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''' ''''' '' ''''' '''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''''''' '''' ''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''' '''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' '''' '''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''' '''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''' ''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''''' ''''''''''''''''''' '''''''''''' 

'''''''''''' '''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' 

''''''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''' ' '''''''''''' '''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''' ''''''''''' ''''''''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' ''' ''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''' ''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''' 

''''''''''''''''''''''' ''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' '''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' 

'''''''''''' '''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''' '''''' ''''''''''''''''' ''''''''''' '''''''''''' ''' ''''''''''''''''''' '''''' ''''''' '''''''''''''''' 

''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''' ''''''''''''''''''''''''''' '''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''' ''''' ''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' ''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' '''''' ''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''''' '''''''''''' ''''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' ''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''' ''''''''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''' ''''' '''''''''''''''''' '''''''''''' '''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''' ''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' '''' '''''''''''''''''''''' '''''''''''' ''''''''' '''''''''''' ''''''''' ''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''' ' 

'''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''' ''''''''''''''''''''''' ''' ''''''''' '''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' '''' ''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''''' '' ''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''' '''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' 

Zestawienie wszystkich kryteriów włączenia i wykluczenia w poszczególnych 

badaniach przedstawiono w poniższej tabeli. 
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Tabela 12. 
Kryteria wł ączenia i wykluczenia pacjentów w badaniach wł ączonych do 
analizy 

'''
'''
'''
'''
''' 

'''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' 

'''''''''' 

'''
'''
'''
'''
'''
'''
''' 
'''
'''
'''
' 
'''
'''
'''
'''
'''
'''
'' 
'''
'''
'''
' 
'''
'''
'''
'''
'''
'''
' 
'''
'''
'''
''' 
'''
'''
'''
'''
'''
'''
'''
'''
'' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋

∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
 ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

'''''''''''''' '''' ''''''''''''''''' ''''''''''' ' '''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''' 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
 ∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
 ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
 ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
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∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋
∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 
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'''
'''
'''
'''
''' 

'''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''''''''' 
'''''''''''  

''''''''' '''''''''''''''''''' 
''''''''''''' '''''''''''''''''' 
''''''''' '''''''''''''''''' 
''''''''''''''''' ''' 
'''''''''''''''''''''''' '''' 
''''''''''''''''''''''' 
'''''''''' '''''''''''''  

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋  

'''''''''''''''' ' ''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''' '''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' '''''''''''' '''''''''''' '''' '''''''' '''' ''' '''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' 
''''''''''' '''' '''''''' ''''' ''''''''''' ' '''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' '''''''''''' ''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' ''''''' '''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' '''''''''''' ''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' ''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' ''''''''''' ''''''''''' '''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' '''''''''''''''' '''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''' ''''''''''' 
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 Charakterystyka chorych wł ączonych do bada ń 7.2.

''''' '''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''' '''''''''' ''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''' '''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''  ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' ''''' '''''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''' '''''''''''''''''' 

''''' '''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' ''''''''''' ''''''' ''''' ''''''''''''''' ''''''''''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''' ''''''' ' '''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''''''''''''''' ''''''''''''' ''''' '''''' ''''' ''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''' '''''''''' 

'''''''''''''''''''  

''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' '''''''''''' ''' ''''''''''' ''''''''''' ''''''''''''' 

''''''''''''''''''' ''''''''''''''' '''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''' ' ''''''''''''''''''' ''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''' ''''''''''''' 

''''''' ''''''''' '''''''''''''''''''' ''' ''''''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''' ''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' '''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''' ''''''''''' ' ''''''''''' ''''''''''' '''''''''''''' ''''''' '''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''' ''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''' ''' ''''''''''''''''''''''''''' ''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''' ''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' '''''''' ''''' '''''''''''''''' 

'''''' '''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''' ''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' 

''''''''' ''''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' ''''''''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''' ' 

''''''''''''''''' '''''''''''''''' '''''''''' '''''''''''''''''' '''''''''''' '''''' ''''''' '''''' '''''''''''''''''' '''''''''''' ''''''''''' ''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''' '''''''''''''' '''''''''''''''''''''' '''''''' '''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''' '''''' ''''' ''''''''''''''''' '''''''''''' 

'''''''''''' '''''' ''''' '''' ''''''''''''''''' ''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''''' ''''''''''' ''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' 

'''' '''''''''''''''''''' '''''''''' ''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''' '''''' '''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' 

''''''''' '''''''''''''''''' '''''' ''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' ''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''' ''''''''' ''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''' 

Szczegółowe informacje dotyczące chorych uczestniczących w badaniach 

włączonych do analizy zamieszczono w poniższej tabeli. 
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Tabela 13 
Charakterystyka chorych w badaniach eksperymentalny ch wł ączonych do analizy 

''''''''''''''''''' 
'''''''''''''' 
'''''''''''''''' 

'''''''''''' 
''''''''''''''' 

''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''  '''''''''' '''''''''''  

''''''''''''''''''' '''''''''''' 
''''  

'''''''''''' 
''''  

''''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''' 

''''  

'''''''' '''''''''''''' 
'''''''''' 

''''''''' ''''''''' 
'''''''''''''' 
'''''''''''  

''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''' '''' 

'''''''''''''''''''' '''''''''' 

''''''''' 

'''''''''''''''''''' '''''''''''' 
'''''''''''''''''''' '''''''''' 
''''''''''''''''''' '''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''' '''''''' '''''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋ 

''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ 

'''''''''''''''''''''''' '''''' ''''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋∋ 

'''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

'''''''''''''''''''''' '''''''' 
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''''''''''''''''''' 
'''''''''''''' 
'''''''''''''''' 

'''''''''''' 
''''''''''''''' 

''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''  '''''''''' '''''''''''  

''''''''''''''''''' '''''''''''' 
''''  

'''''''''''' 
''''  

''''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''' 

''''  

'''''''' '''''''''''''' 
'''''''''' 

''''''''' ''''''''' 
'''''''''''''' 
'''''''''''  

''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''' '''' 

'''''''''''''''''''' '''''''''' 

''''''''''''''''''' ''''''''''' 
'''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' ''''''''''''' 
'''''''''' ''''''''''''''''''' 

''''''''''''' 

'''''''''' ''''''''' '''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋
∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

'''''''''' '''''''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋
∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ ∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋∋∋
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 Stosowane interwencje 7.3.
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Tabela 14. 
Opis interwencji w badaniach eksperymentalnych wł ączonych do analizy 
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 Punkty ko ńcowe 7.4.

W analizie oceniano wszystkie punkty końcowe, które mają znaczenie w leczeniu 

przewlekłego obciążenia żelazem spowodowanego transfuzjami krwi. 

W poniższych tabelach przedstawiono zestawienie analizowanych punktów 

końcowych w poszczególnych badaniach (Tabela 15) oraz definicje punktów 

końcowych, które zostały przedstawione w badaniach (Tabela 180).  

W sytuacji, kiedy punkt końcowy nie był analizowany w jednym z badań lub nie 

przedstawiono wystarczających danych umożliwiających ich wykorzystanie 

w analizie, w tabeli oznaczano go jako nie oceniany. 

W sytuacji, gdy punkt końcowy dla określonego okresu obserwacji oceniany był jako 

wartość ogółem (dla całej populacji uwzględnionej w badaniu) nie uwzględniano dla 

niego wyników w podgrupach (np. wyodrębnionych ze względu na wyjściowy poziom 

LIC, wcześniejszą terapię chelatującą). Wyniki w podgrupach uwzględniano jeśli w 

badaniu nie przedstawiono wyników ogółem dla danego punktu końcowego w 

określonym okresie obserwacji. W analizie uwzględniano również wyniki dla 

pośrednich okresów obserwacji, dla których raportowano dane w badaniu. 

We włączonych badaniach eksperymentalnych oceniane były punkty końcowe 

związane ze zmianami poziomu żelaza w wątrobie, zmianą stężenia ferrytyny, 

satysfakcją chorych z zastosowanego u nich leczenia oraz częstość występowania 

działań niepożądanych. 
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Tabela 15. 
Charakterystyka punktów ko ńcowych ocenianych w badaniach eksperymentalnych wł ączonych do analizy efektywno ści 
klinicznej deferazyroksu wzgl ędem '''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' '''''''''''''''''' 
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Tabela 16. 
Definicje punktów ko ńcowych ocenianych w badaniach wł ączonych do analizy efektywno ści klinicznej deferazyroksu 
wzgl ędem ''''''''''''''''''''''''''''''' 
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Tabela 175. 
Metodyka bada ń nierandomizowanych z grup ą kontroln ą włączonych do analizy 
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Zestawienie wszystkich kryteriów włączenia i wykluczenia w poszczególnych 

badaniach przedstawiono w poniższej tabeli. 

Tabela 176. 
Kryteria wł ączenia i wykluczenia pacjentów w badaniach nierando mizowanych 
z grup ą kontroln ą włączonych do analizy 
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 Charakterystyka chorych wł ączonych do bada ń 9.3.
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Szczegółowe dane zamieszczono w poniższej tabeli. 
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Tabela 177 
Charakterystyka chorych w badaniach nierandomizowan ych z grup ą kontroln ą włączonych do analizy 
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 Stosowane interwencje 9.4.

'''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''' '''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' ' ''''''''''''''''''''''  

''''' '''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''' ''''' '''''''''''''''' '''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' '''''''''' ''''''''' '' '''''''''''' ''''''''''''''' '''''''''''''''' '''''''' '''''''''' '''' '''''''''''''''''''' '''''' '''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''' '' '''''''''' '''''''''''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''' '''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''' '''''''''' '''' '''''''''''''''''''''' '''''''''''' '''''' ''''''' ''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' ' ''''''''''' ''''' ''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''' '''''''''''''''''''''''''''''' '' ''''' '''''''''''''''''''''''''' ''''''''' ''''''''''''''' ''' ''''' ''' '''''''' ''''' ''''''''''''''''' 

'''''' '''''''''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''' ''''''' '''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''' '''' '''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''' '' '''''''''''' '''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''''' ''''''''''''''''''''''''''''' ''''''' ''''''''''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''' '''''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ''' ''''''''''''''''''''''' '''''''''''''' 

Szczegółowe informacje dotyczące interwencji stosowanych w badaniach 

włączonych do analizy przedstawiono w poniższej tabeli. 
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Tabela 178. 
Opis interwencji w badaniach nierandomizowanych z g rup ą kontroln ą włączonych do analizy 
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 Punkty ko ńcowe 9.5.

W analizie oceniano wszystkie punkty końcowe, które mają znaczenie w leczeniu 

przewlekłego obciążenia żelazem spowodowanego transfuzjami krwi. 

W poniższych tabelach przedstawiono zestawienie analizowanych punktów 

końcowych w poszczególnych badaniach nierandomizowanych (Tabela 179) oraz 

definicje punktów końcowych, które zostały przedstawione w badaniach 

(Tabela 180).  

W sytuacji, kiedy punkt końcowy nie był analizowany w jednym z badań lub nie 

przedstawiono wystarczających danych umożliwiających ich wykorzystanie 

w analizie, w tabeli oznaczano go jako nie oceniany. 

W sytuacji, gdy punkt końcowych dla określonego okresu obserwacji oceniany był 

jako wartość ogółem (dla całej populacji uwzględnionej w badaniu) nie uwzględniano 

dla niego wyników w podgrupach (np. wyodrębnionych ze względu na wyjściowy 

poziom LIC, wcześniejszą terapię chelatującą). Wyniki w podgrupach uwzględniano 

jeśli w badaniu nie przedstawiono wyników ogółem dla danego punktu końcowego w 

określonym okresie obserwacji. W analizie uwzględniano również wyniki dla 

pośrednich okresów obserwacji, dla których raportowano dane w badaniu. 

W poszczególnych włączonych badaniach nierandomizowanych oceniane były 

punkty końcowe związane ze zmianami poziomu żelaza w wątrobie i sercu, zmianą 

stężenia ferrytyny, funkcjonowaniem serca, przestrzeganiem planu terapeutycznego 

oraz częstość występowania działań niepożądanych i zgonów. 

Szczegółowe dane dotyczące punktów końcowych ocenianych w poszczególnych 

badaniach zamieszczono w poniższej tabeli. 
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Tabela 179. 
Charakterystyka punktów ko ńcowych ocenianych w badaniach 
nierandomizowanych z grup ą kontroln ą włączonych do analizy efektywno ści 
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Tabela 180. 
Definicje punktów ko ńcowych ocenianych w badaniach wł ączonych do analizy 
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 Ocena homogeniczno ści 9.6.

Ze względu na duże zróżnicowanie metodologiczne badań włączonych do analizy 

oraz znacznych różnic w okresach obserwacji nie przeprowadzano szczegółowej 

oceny homogeniczności.   
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Tabela 208. 
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Tabela 209. 
Kryteria wł ączenia i wykluczenia pacjentów w badaniach jednoram iennych 
włączonych do analizy skuteczno ści i bezpiecze ństwa deferazyroksu 

''''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' 

''''''' 

''''''''' '''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋
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∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 
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∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
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∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 
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∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
 ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
 ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋
∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 
∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
 ∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
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''''''''''''''''' ''''''''''''''''' '''''''''''''''''''' ''''''''''''''' ''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' '''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 
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Tabela 210. 
Charakterystyka chorych w badaniach jednoramiennych  włączonych do analizy skuteczno ści i bezpiecze ństwa 
deferazyroksu 

''''''''''''''''' 
'''''''''''''' 
'''''''''''''''' 

'''''''''''' 
'''''''''''''''' 

'''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' 

'''' 
'''''''''' '''''''''''  

''''''''''''''''''''' 
''''''''''''' ''''  

''''''''''' ''''  
'''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''' 
''''  

''''''' 
'''''''' ''''''''' 

''''''''''''' '''''''''''''  

''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' 

''''''' 

''''''''' ''''''''' '''''''''''' '''''''' '''''''''' 
'''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''' '''''''''' 
''''''''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
 ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
 ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋
∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ 

'''''''' '''''''''''''' '''''''' 

'''''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' '''''''''' '''''''''''' '''''' '''''''' 
''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''' '''''''''' 
'''''''''''''' 

'''''''' ''''''''' '''''' ''''''''''''''''' 
'''''''''''''' 

''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''' '''''''''' 
'''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''''''''''' 

''''''''' 

'''''''''''' '''''''''' '''''''''' '''''' '''''''''' ''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' 
'''''' ''''''''''''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ 

''''''''' ''''''''''''' '''''''''''''' ''''''''' '''''''''''' 
'''''''''''''''''''''''''''' 



 
Deferazyroks w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi u dorosłych – analiza 
kliniczna 
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''''''''''''''''' 
'''''''''''''' 
'''''''''''''''' 

'''''''''''' 
'''''''''''''''' 

'''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' 

'''' 
'''''''''' '''''''''''  

''''''''''''''''''''' 
''''''''''''' ''''  

''''''''''' ''''  
'''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''' 
''''  

''''''' 
'''''''' ''''''''' 

''''''''''''' '''''''''''''  

''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' 

'''''''''''''''' '''''''''' ''''''''''' '''''' '''''''''''' 
'''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''' ''''''' 
'''''''''''''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋ 

'''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''''''
''''' ''''''''''''''''' '''''' 

'''''''''''''''''''''' 
'''''''''' 

''''''''''''''' '''''''' 
''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''''''
''''''' '''''''''''''''' '''''' 

'''''''''''''''''' ''' 
'''''''''''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''' '''''''''' 

'''''' '''''''' 

''''''''''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''''''''''
'''''''''''''''' ''''''''' 

''''''' ''''''''''''''''''''''''  ''' 
''''''''' 

'''''''''' ''''''''' '''''''''' ''''''''' '''''''''' 
''''''''''''''''''' ''''''''''''''''''' 

'''''''''''' ''''''''''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋ 

''''''''''''' '''''''''''''' ''''''''' 

''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''' 

'''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''' ''''''''' '''''''''' '''''' '''''''''' ''''''''''''''''' ''''''''''''' 
''''''''''' ''''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋

∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ 

''''''''''''' '''''''''''''' ''''''''' 

'''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''' '''''''''''' 
'''''''''''''' 
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''''''''''''''''' 
'''''''''''''' 
'''''''''''''''' 

'''''''''''' 
'''''''''''''''' 

'''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' 

'''' 
'''''''''' '''''''''''  

''''''''''''''''''''' 
''''''''''''' ''''  

''''''''''' ''''  
'''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''' 
''''  

''''''' 
'''''''' ''''''''' 

''''''''''''' '''''''''''''  

''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' 

'''''''''''''''''' ''''''''' '''''''''' ''''''''' '''''''''' ''''''''''''''''''' '''''''''''' 
''''''''''' '''''''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋

∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋ 

''''''''''''' '''''''''''' ''''''''' 

'''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''' 

''''''''''''' '''''''''''' 
'''''''''''''''' 

'''''''''''' '''''''''' '''''''''' '''''' '''''''''''' 
''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''''' '''''' 
''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''' '''''''''''' ''''''''''''' '''''''' 

''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''''''''''''
'' ''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''''''''''''

' 

'''''''''''''''''''''' '''''''''' ''''''''''' '''''' '''''''''''' 
'''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''' '''''''''''' 
''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''' '''''''''''' ''''''''''''''''''''''''' ''''''''''''''' '''''''''''''' '''''''''''' 

'''''''''''''''''' ''''''''''''''' 
'''''''''' '''''''''' 

''''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' '''''''''' 

''''''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''' 
''''''''''''''''' ''''''''''''' 

''''''''''''' 

''''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''''''''''''

'''' 

''''''' ''''''''' '''''''''''' '''''''''' '''''''''''' 
'''''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''' '''''' 
'''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''' '''''''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋
∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋ 

''''''''''''' ''''''''''''' '''''''' 

''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''''''''''
'''''''' 



 
Deferazyroks w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi u dorosłych – analiza 
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''''''''''''''''' 
'''''''''''''' 
'''''''''''''''' 

'''''''''''' 
'''''''''''''''' 

'''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' 

'''' 
'''''''''' '''''''''''  

''''''''''''''''''''' 
''''''''''''' ''''  

''''''''''' ''''  
'''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''' 
''''  

''''''' 
'''''''' ''''''''' 

''''''''''''' '''''''''''''  

''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''' '''''''''''  ''''''''''' '''''' '''''''''''' 
'''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''' '''''' 
''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''' ''''''''''''' '''''''' '''''''''''''' '''''''''''''' 

'''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''' '''''''''' 

''''''''''''''''''''''' ''''''''''''' 
'''''''''' 

''''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' '''''''''' ''''''''''' ''''''' '''''''' 
'''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''''' '''''''''''' 
''''''''''''''''''' 

''''''' '''''''' ''''''''''''' '''''''''''' 
''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''' '''''''''' 
''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' 
''''''''''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''' ''''''''''' '''''''''''' '''''' '''''''''''' 
'''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''' '''''''''' 
''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''' '''''''''''''' ''''''''' ''''''''''''' ''''''''''''' ''''''''' 

'''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''''''''''
''' 

'''''''''' 

'''''''''''''''' '''''''''' '''''''''''' '''''' '''''''''''' 

'''''''''''''''''''' '''''''''''' 
'''''''''''' '''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''''' ''''''' 

'''''''''''''' 

'''''''''''''''''''' '''''''''' 

'''''''''''''''' ''''''''''' 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋

∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 
'''''''''''' ''''''''''''' '''''''' ''''''' 



 
Deferazyroks w leczeniu przewlekłego obciążenia żelazem w wyniku transfuzji krwi u dorosłych – analiza 
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''''''''''''''''' 
'''''''''''''' 
'''''''''''''''' 

'''''''''''' 
'''''''''''''''' 

'''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' 

'''' 
'''''''''' '''''''''''  

''''''''''''''''''''' 
''''''''''''' ''''  

''''''''''' ''''  
'''''''''''''''''''' 

'''''''''''''''''''''''' 
''''  

''''''' 
'''''''' ''''''''' 

''''''''''''' '''''''''''''  

''''''''''''''''''' 
'''''''''''''''''''' 
''''''''''''''''''''' 

'''''''''''' 

'''''''''' '''''''''' ''''''''''' '''''' '''''''''''' 
'''''''''''''''''''' 

''''''''''''''''''''' ''''''''''' 
'''''''''''''' 

''''''''' 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 
∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋
∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ ∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋∋ 

''''''''''''' ''''''''''''' ''''''' 
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Tabela 211. 
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 Punkty ko ńcowe 10.5.

W analizie oceniano wszystkie punkty końcowe, które mają znaczenie w leczeniu 

obciążenia żelazem spowodowanego transfuzjami krwi.  

Analizowano punkty końcowe zdefiniowane jako określające jakość życia, osiągniętą 

satysfakcję z terapii, wystąpienie sukcesu terapeutycznego, odpowiedzi na leczenie, 

stosowanie się do planu terapeutycznego, chęci zaprzestania terapii oraz punkty 

końcowe oceniające zmianę poziomu żelaza w wątrobie, sercu i szpiku kostnym. W 

analizie uwzględniono również punkty końcowe oceniające zmianę stężenia 

ferrytyny, hemosyderyny, hepcydyny i wysycenia transferyny oraz zmianę labilnej puli 

żelaza (przejściowa, nietrwała pula słabo związanego żelaza) oraz występowanie 

działań niepożądanych i zgonów. 

W poniższych tabelach przedstawiono zestawienie analizowanych punktów 

końcowych w poszczególnych badaniach (Tabela 212, Tabela 213, Tabela 214) oraz 

ich definicje o ile przedstawiono je w badaniu (Tabela 215).  

W sytuacji, kiedy punkt końcowy nie był analizowany w badaniu lub nie 

przedstawiono wystarczających danych umożliwiających ich wykorzystanie 

w analizie, w tabeli oznaczano go jako nie oceniany.  

W sytuacji, gdy punkt końcowy dla określonego okresu obserwacji oceniany był jako 

wartość ogółem (dla całej populacji uwzględnionej w badaniu) nie uwzględniano dla 

niego wyników w podgrupach (np. wyodrębnionych ze ze względu na wyjściowy 

poziom LIC, wcześniejszą terapię chelatującą). Wyniki w podgrupach uwzględniano 

jeśli w badaniu nie przedstawiono wyników ogółem dla danego punktu końcowego w 

określonym okresie obserwacji. W analizie uwzględniano również wyniki dla 

pośrednich okresów obserwacji, dla których raportowano dane w badaniu. 
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Tabela 212. 
Charakterystyka punktów ko ńcowych ocenianych w badaniach jednoramiennych wł ączonych do analizy (cz.I: AA, MDS) 
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Tabela 213. 
Charakterystyka punktów ko ńcowych ocenianych w badaniach jednoramiennych wł ączonych do analizy (cz. II: Talasemia) 
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Tabela 214. 
Charakterystyka punktów ko ńcowych ocenianych w badaniach jednoramiennych wł ączonych do analizy (cz.III: Inne 
niedokrwisto ści, ró żne niedokrwisto ści ogółem, MDS lub inne niedokrwisto ści, SCA) 
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