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PROCESUL DE ELABORARE S$SI OBIECTIVELE GHIDULUI

Procesul de Elaborare al Ghidului

Grupul care a participat la elaborarea prezentului ghid a inclus specialisti Tn pediatrie,
hematologie, un obstetrician si alfi medici de la Ministerul Sanatatii si Ministerul
Educatiei din Malaysia.

Cercetarea a fost realizatda prin intermediul Pubmed, Ovid si alte motoare de cdutare

pentru  cuvintele cheie ,purpura trombocitopenicda idiopaticd’, ,purpura
trombocitopenica imunologica”, ,,calcularea trombocitelor”, ,purpura
trombocitopenica autoimund”, ,PTI”, ,trombocitopenia”, ,terapia”, etc. Pentru

articolele cu subiecte din pediatrie sau sarcina, termenii mentionati anterior au fost
utilizati in combinatie cu ,,copil”, ,,copii” si respectiv ,,sarcind”. Cercetarea a exclus
cauzele secundare ale PTI, de ex. ,trombocitopenia cauzatd de medicamente”,
,trombocitopenia imuna secundard”. Articolele asemdndtoare au fost selectate, din
care s-au ales articolele relevante si s-au clasificat dupa versiunea modificata utilizata
de Agentia Catalana pentru Evaluare a Tehnologiei in Sdnatate (CAHTA) din Spania.

Acest ghid a fost de asemenea adaptat in conformitate cu alte ghiduri internationale cu
privire la Managementul Purpurei Trombocitopenice Idiopatice, si anume Ghidul
pentru Investigatie si Management a Purpurei Trombocitopenice Idiopatice la Adulti,
Copii si Femei insarcinate elaborat de Societatea Britanica de Hematologie si Purpura
Trombocitopenica Idiopatica: un ghid practic elaborat de Societatea Americand de
Hematologie. Prezentul ghid se bazeazd si pe rezultatele unei analize sistematice a
literaturii medicale actuale tinand cont si de practicile locale. Planul ghidului a fost
plasat pe pagina electronicd a Ministerului Sanatatii si a Academiei de Medicina din
Malaysia pentru comentarii si opinii. Ghidul a fost prezentat pentru analiza si aprobare
Comitetului de Consiliere Tehnica pentru Ghidurile de Practica Clinica si Consiliului
pentru Ghidurile de Practica Clinicda si Evaluare a Tehnologiei in Sandtate al
Ministerului Sdnatatii din Malaysia.

A fost sugeratd o abordare sistematica a tipurilor de tratament in functie de starile
asociate cu PTI. Aceasta este prezentatd ca un algoritm de management al PTI la
adulti, copii si femei insdrcinate.



Obiectivele

Ghidul 1s1 propune in primul rind sa ajute medicii practicieni in luarea deciziilor
informate in baza unor probe referitor la diagnosticul si managementul Purpurei
Trombocitopenice Imunologice (primare sau idiopatice).

Intrebari de ordin clinic
Intrebarile clinice ale prezentului ghid sunt urmétoarele:

I Care este spectrul clinic al Purpurei Trombocitopenice Imunologice?

I)  Cum se stabileste diagnosticul Purpurei Trombocitopenice Imunologice?

IlI) Care este tratamentul optim pentru pacientii cu Purpurd Trombocitopenica
Imunologica?

Populatia tinta

Prezentul ghid este elaborat pentru managementul adultilor, copiilor si femeilor
insarcinate, diagnosticati cu Purpurda Trombocitopenica Imunologica.

Grupul tinta

Ghidul se aplica pentru activitatea tuturor specialistilor din medicina primara,
pediatrie, obstetrica si alti medici implicati in procesul de tratament al pacientilor
diagnosticati cu Purpurd Trombocitopenica Imunologica.
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1. INTRODUCERE

Purpura trombocitopenica imunologica (PTI) afecteazd atat copiii, cat si adultii. Aceasta este o
tulburare autoimund, caracterizatd prin trombocitopenia persistentd din cauza autoanticorpilor care
sunt absorbiti pe suprafata trombocitului(lor) antigen, provocand astfel distrugerea lor prematura in
sistemul reticuloendotelial, in special splina.

In copilirie, punctul culminant survine la varsta de 2-4 ani; atit fetele, cit si baietii sunt afectati
in mod egal, iar la majoritatea copiilor boala este auto-limitantd cu o insdnatosire bruscd ce se
produce in termen de cateva saptamani pana la cateva luni. La adulti, PTI apare cel mai frecvent la
pacientele tinere; este mai putin vizibila la inceput, dar devine cronicd pe parcurs ' ™ °. Incidenta
reald a PTI nu este incd cunoscutd. La copii incidenta generala a PTI este de 4 — 5,3 la 100.000 2 "**!*
3nivel® ) ceea ce priveste adultii, datele indicd incidenta PTI cronica de aproximativ 5,8 — 6,6 cazuri

noi la 100.000 locuitori pe an in SUA *™v¢!?,

1. PTILA ADULTI
1.1. Aspecte de ordin clinic

La adulti, PTI apare de obicei fara manifestari vizibile, fard nici un sindrom prodromal.
Simptomele si semnele variaza mult, incepand de la pacientul obisnuit asimptomatic cu o rand usoara
sau hemoragia mucoasel nazale, continuand cu hemoragii generale masive, cea mai serioasa fiind cea
intracraniand.

Cea mai obisnuitd manifestare Tn PTI este hemoragia mucoasei nazale, epistaxis, hemoragii
gingivale si menoragie. In linii generale, simptomele hemoragiei apar de obicei doar in cazul PTI
severe (numdrul de trombocite sub 30x10%/1) ' "' °. Gradul hemoragiei depinde in mare parte de
numirul de trombocite, astfel incét pacientii cu numérul de trombocite sub 10x10°/1 (si de obicei sub
5x10°/1) sunt expusi unui risc sporit de aparitie a hemoragiilor, inclusiv cea intracraniana.

1.2. Diagnostic

Nu exista un test diagnostic standard care sd functioneze ca o regula pentru confirmarea PTIL.
Diagnosticarea PTI raméne a se face la nivel clinic si se bazeaza In primul rind pe excluderea altor
cauze de trombocitopenie dupd analiza antecedentelor, examenul fizic, analiza generald a sangelui,
frotiul de sange periferic si testul imunologic.

a. Clinic

PTI poate fi definita printr-o trombocitopenie izolata fara conditii clinice asociate evidente sau
alte cauze ale trombocitopeniei (de ex. infectia HIV, lupusul eritematos sistemic, tulburari
limfoproliferative, mielodisplazie, trombocitopenie provocata de medicamente, trombocitopenie
nonimuna congenitald/ereditara sau sarcina) > ™"*'°.



Pacientii care prezintda anomalii izolate la testele serologice (de ex. teste pozitive la anticorpii
antinucleari si antifosfolipidici), insd fara tulburari clinice evidente (de ex. lupusul eritematos

sistemic) sunt inclusi pe lista persoanelor pentru diagnosticare de PT ¢ ™Ve!8:7nivel§,

Pacientii cu trombocitopenie si o afectiune autoimuna clinica aparentd asociata pot prezenta o
boald comparabild cu PTL In Tabelul 1 de mai jos sunt prezentate situatiile ce vor fi luate in
considerare si excluse in timpul examenului diagnostic al pacientului suspectat de PTL.

Tabel 1. Diagnostice Diferentiale

Numar de trombocite scazut in mod fals

Aglutinarea trombocitelor in vitro produsa de aglutinine dependente de EDTA sau de aglutinine la
rece.

Cauzele obisnuite ale trombocitopeniei
Sarcina (trombocitopenie gestationald, preeclampsie)

Trombocitopenia provocatd de medicamente (medicamentele obisnuite includ heparina, chinidina,
chinina si sulfonamidele)

Infectiile virale, de ex. HIV, mononucleoza infectioasa, hepatita

Hipersplenism din cauza afectiunii renale

Alte cauze ale trombocitopeniei asemanitoare cu PTI

Mieslodisplazia

Trombocitopenia congenitald, de ex. sindromul Wiskott-Aldrich, boala von Willebrand tip 2B
Purpura trombocitopenica tromboticd — Sindromul hemolitic-uremic (SHU)

Coagularea intravascularad diseminatd cronica

Trombocitopenia asociata cu alte afectiuni
Afectiuni autoimune, de ex. lupusul eritematos sistemic

Tulburari limfoproliferative, de ex. leucemia limfocitara cronica (LLC), limfomul non-Hodgkin

Adoptat cu permisiunea George et al 1998
b. De laborator

Identificarea trombocitopeniei la o analizd de rutind a sangelui poate reprezenta primul semn de
trombocitopenie imuna.



Trombocitopenia trebuie confirmatd dupd examinarea frotiului de sange periferic pentru a
exclude pseudotrombocitopenia. Din cauza aglutindrii trombocitelor dependente de EDTA,
pseudotrombocitopenia este cauza scdderii false a numadrului de trombocite. Aceasta situatie survine
la aproximativ 0,1% din adulti si se confirmd usor prin calcularea numarului de trombocite dintr-o
mostrd de sdnge pregatiti cu heparina sau citrat, si nu cu anticoagulant EDTA ®""¢!?,

Pentru a exclude aparitia altor afectiuni autoimune ce pot fi asociate cu trombocitopenia, de ex.
lupusul eritematos sistemic sau sindromul antifosolipidic, se va realiza un test imunologic. Pacientii
cu factori de risc sporiti pentru infectia HIV ° nvel® or face testul pentru anticorpi HIV.

Daca antecedentele pacientului, examenul fizic, analiza sangelui si examinarea frotiului de sange
periferic sunt compatibile cu un diagnostic de PTI si nu includ constatdri atipice, atunci nu sunt
necesare investigatii suplimentare, ca examinarea maduvei osoase si prelevarea de probe pentru
identificarea anticorpilor antitrombocitari °""°'°.

Recomandairi: Indicatii pentru Examinarea Maduvei Osoase

- Pacienti peste 60 ani
- TInainte de spelenectomie
- In prezenta aspectelor atipice

- Sensibilitate slaba la tratamentul de linia unu (de ex. prednisolon) > ™**!°
(Grad C)
- Recidivarea PTI dupa remisia completa * "' ® (Grad C)

Prelevarea de probe pentru identificarea anticorpilor antitrombocitari, cum ar fi testul de
imunofluorescenta directa (IFI) si probele pentru anticorpi la glicoproteine membranare trombocitare
specifice (GP) IIb/Illa si Ib/IX nu sunt destul de exacte pentru a fi recomandate ca teste de rutind in

dlagnOStlcul PTI 10 nivel 8, 11 nivel 8.

Totusi, aceste teste pot fi utile pentru a face deosebirea dintre trombocitopenia imuna si
trombocitopenia nonimuna in cazuri complexe, cum ar fi la combinatia dintre insuficienta medulara
asociata cu trombocitopenia mediatd imun, la pacientii cu PTI refractara la tratamentul de linia unu si
doi, trombocitopenia imuna medicamentoasa, alte tulburdri (rare), de ex. gamopatii monoclonale si

trombocitopatia dobandita mediatd de autoanticorpi * ™*'°.

1.3. Managementul PTI Cronice

La majoritatea pacientilor adulti tratamentul cu PTI are un efect pozitiv, cu exceptia unor cazuri
izolate de PTI severa si simptomatica. Optzeci si cinci de procente din pacientii care aveau nivelul
trombocitelor peste 30x10°/L prezentau un risc al mortalitatii pe termen lung egal cu restul populatiei
chiar si fara tratament. Pacientii care au suferit de hemoragii masive in perioada de supraveghere,
aveau nivelul de trombocite de 10x10°/L ' ™Ye'¢.



Aceste constatiri vin in sustinerea tratarii pacientilor cu numirul de trombocite sub 30x10°/L

. . . . . . 12. nivel 6: 12. nivel
si/sau PTI simptomatica. Astfel, se poate reduce riscul infectiei prin imunosupresiune ~— ™" % ' ™

6; 14, nivel 8

Recomandari: Momentul efectuarii tratamentului
Pacientii cu numirul trombocitelor peste 30x10°/L nu necesiti tratament.

Aplicati tratamentul atunci cand pacientul este simptomatic sau are numadrul de trombocite sub
30x10°/L, cu exceptia cazului cAnd acesta este supus procedurilor chirurgicale (Grad C)

Pragurile ,,sigure” ale nivelului trombocitelor pentru aplicarea procedurilor

Numarul de trombocite considerat ,,sigur” la adultii care fac urmatoarele proceduri:
Stomatologie > 10x10°/L

Extractii > 30x10°/L

Bloc regional dental > 30x10°/L

Operatie minora > 50x10°/L

Operatie majora > 80x10°/L (Grad C)

a. Tratamentul de linia unu
I. Corticosteroizii

Doua treimi din pacienti vor fi sensibili la prednisolon 1 mg/kg masd corporala/zi timp de 2-4
s = . 15 nivel 9; 16 nivel 8 . D y ..
saptamani > "Vl % 10 mVel 8 oy toate acestea, doar la 10-20% din pacienti se observd o remisie pe
termen lung 16 nivel 6; 17 mvelS.

Sensibilitatea la steroizii orali se manifestd mai lent Tn comparatie cu sensibilitatea la

metilprednisolon administrat intravenos '® "',

I1. Imunoglobulina administrata intravenos (IGIV)

IGIV este eficientd in cresterea numarului de trombocite la 75% din pacienti, 50% din care vor
atinge nivelul normal de trombocite. Cu toate acestea, rdspunsul este temporar, intre 3 si 4 sdptamani
19, nivel 9 Combinatia IGIV/prednisolon pe cale orala a fost mai eficient decat metilprednisolon
intravenos/prednisolon pe cale orali la adultii cu PTI severa > ™%, Nu existi nici o diferenta intre a
administra IGIV 0,4/kg/zi timp de 5 zile si 1 g/kg/zi pentru doua zile 2" "%,

Imunoglobulina administratd intravenos are de obicei efecte adverse, insa acestea apar in general

R y y C e 1 o . < 20, nivel 2
in forma usoara: febra, raceald, frisoane, migrend, lumbago =™ “.

Recomandiri: Tratamentul de linia unu la Adulti

Corticosteroizii orali sunt utilizati pentru tratamentul de linia unu la Img/kg masa corporala/zi
(maxim 60 mg) pentru 2-4 sdptamani cu scadere treptata in decursul catorva saptamani

(Grad B).




Metilprednisolonul administrat intravenos (30 mg/kg masa corporald/zi cu doza maxima zilnicd
totala de 1 gr la 3 zile) este o alternativa pentru prednisolon per oral, care necesitd un raspuns mai
rapid (Grad B).

Imunoglobulina administrata intravenos (1g/kg masa corporala pentru 2 zile sau 0,4g/kg/zi pentru 5
zile) este utila pentru PTI severa care necesita cresterea rapida a numarului de trombocite (Grad A).

b. Tratamentul de linia doi
I. Splenectomia
Splenectomia este considerata tratamentul de linia doi care are drept efect doud treimi din

pacienti cu remisie completa
numarul de trombocite va inregistra o crestere mai redusd sau se va normaliza doar temporar.

22 nivel 8; 16 nivel 8; 23 nivel 8; 24 nivel 8; 25 nivel 8; 5 nivel 9; 26 nivel 9 La ceilalti pacienti

Majoritatea recidivelor survin in primele 6 luni postsplenectomie; totusi un numar redus de pacienti

e < . - 16nivel 8; 27 nivel 8
prezinta recidive si dupa aceasta perioada *° ™ % < TS,

Anticiparea sensibilitatii la splenectomie

Existd date contradictorii cu privire la valoarea anticiparii sensibilitatii la steroizi
0 nivel 8; 31 nivel 8; 32 nivel 8; 23 nivel 8 si IGIV 33 nivel 8; 34 nivel 8; 30 nivel 8; 29 nivel 8; 35 nivel 8; 23 nivel 8; 32 nivel 8 la

28 nivel 8; 29 nivel 8;

splenectomie, Tnsa 1n general acestia nu prezinta o valoare de anticipare inalta.

Indicatorul cel mai concludent al sensibilitatii la splenectomie este scintigrafia trombocitelor
autologe marcate cu indiu, cu raspuns peste 90% dacd distrugerea trombocitelor se realizeaza in
primul rand in splina ¢ "'
dificultate si nu sunt disponibile in Malaysia la momentul actual. Coordonarea in timp a efectudrii
splenectomiei nu pare Sé afecteze rata de sensibilitate 22 nivel 8; 36 nivel 8; 30 nivel 8; 31 nivel 8; 23 nivel 8; 32 nivel 8‘

. Cu toate acestea, studiile de sechestrare a plachetelor se realizeaza cu

Complicatiile post-operatorii

Pacientii splenectomizati prezintd un risc redus de a contracta un sepsis postsplenectomie

generalizat cu rata mortalitatii estimat la 1,29% *' "',

IR - . . . . . 3 1 . 3 . 3
Rata mortalititii dupa operatii este sub 2% la majoritatea pacientilor * el & 12 nivel 8 24 nivel 8

Recomandari: Prevenirea Sepsisului Postsplenectomie

Cu cel putin 2 saptdmani inainte de operatie, pacientul trebuie imunizat cu un vaccin pneumococic

polivalent, Hemophilus Influenzae tip b (Hib) conjugat si vaccinul meningococic polizaharidic.
(Grad B)

Vaccinul pneumococic se va administra repetat la fiecare 5 ani. (Grad B)

Se va efectua profilaxia antibioticad cu penicilina pe cale orala 250 mg/zi sau eritromicind 500

mg/zi. (Grad C)
Perioada optima de efectuare a profilaxiei antibiotice nu este inca stabilita (Grad C), insd ghidurile
din Marea Britanie o recomandad pe intreaga durata a vietii. (Grad C)




Splina accesorie

Prezenta splinei accesorii trebuie luatd in consideratie la pacientii fard sensibilitate la
splenectomie sau inregistreaza recidive dupa reactia initiala.

I1. Danazol

Sensibilitatea poate fi chiar de 60%, in special la pacientele mai in varsta si la acele care au avut
splenectomie *° ™' °. Danazolul este utilizat ca agent de protectie a steroizilor pentru pacientii
sensibili la steroizi care necesitd doze mari pe o duratd mai lungd de timp sau care sunt refractari la
steroizi. Doza obisnuitd este de 200 mg de 2-4 ori pe zi *° ™! si se va permite o analizi cel putin o

data la 6 luni.

II1. Azatioprina

Aproximativ 20% din pacienti pot avea o sensibilitate completd sustinutd la acest agent, in timp
ce 30-40% pot prezenta o sensibilitate partiald ** "' ?. Doza recomandatd pentru PTI este de 2
mg/kg/zi, de obicei pand la maxim 150 mg/zi 26 mivel ® “Tratamentul trebuie continuat inca 4-6 luni

pana pacientul este considerat fara sensibilitate in acest sens *! Mvel 842 nivel8

. . . n . . .. ..« 43 ni . i
Azatioprina este asociati cu citeva efecte adverse, chiar si la utilizare prelungitg ** "Y' % 41 nivel 8,

Efectele secundare posibile includ o leucopenie reversibila si transminaze crescute. S-au inregistrat

.. . .. . . . 44 nivel
evolutii maligne secundare si sindromul mielodisplastic **"¥'?.

IV. Dapsone

Sensibilitatea se observd la 50% din pacientii cu numirul de trombocite sub 50x10°/L, iar
sensibilitate sustinuta - la 25% din pacienti. Jumatate din pacientii cu PTI cronica, tratati cu Dapsone
vor inregistra unele reactii in termen de 3 sdptdmani 45 mivel 3 Dapsone este mai putin eficient In
cazurile severe, in special la pacientii care au avut splenectomie *® "' *, Doza obisnuita este de 75-

100 mg per oral *>™¥e!3.

V. Imunoglobulina anti-D

Este eficienta doar pentru pacientii cu Rh(D) pozitiv fard splenectomie, cu rata de sensibilitate
de peste 75 pand la 90% din adultii cu PTI. Efectul a durat mai mult de 3 saptdmani la 50% din
respondenti ¥’ ™*'8 Doza obisnuitd este de 50-75 mcg/kg *® M & 47 nivel 8 49 nivel 8 pi6i - aceasta nu
este mereu disponibild Tn Malaysia.

Recomandari: Tratamentul de Linia Doi la Adulti

Pacientii insensibili la steroizi sau care necesitad repetat doze mari, vor primi tratament de linia doi.
Tratamentul trebuie individualizat pentru fiecare pacient. Optiunile de tratament sunt urmatoarele:

- Splenectomia




- Danazol
- Azatioprina
- Dapsone
- Imunoglobulina anti-D
Grad C

c. PTI refractara

e ey

grup se Tncadreaza 5,6% din toti pacientii cu PTI si cel mai probabil vor avea cel mai prost rezultat in

ceea ce priveste riscul mortalitatii, care va creste de 4,2 ori '2""'°,

Managementul PTI refractare presupune cresterea numarului de trombocite pand la un nivel
normal de peste 30x10°/L, tinand seama de factorii de risc coexistenti de aparitie a hemoragiei,
nivelul pand la care pacientul poate accepta schimbarea stilului sdu de viatd, toleranta sau lipsa de
12nivel 6 11 urma tratamentului,
pacientii in etate vor prezenta cel mai probabil hemoragii severe si vor suferi efecte secundare sub
forma de astenie *° "',

tolerantd la tratament si posibile efecte toxice ale fiecarei interventii

Optiuni de Tratament
I. inliturarea infectiei cu Helicobacter Pylori

Dupa inlaturarea infectiei cu Helicobacter pylori s-a inregistrat regresia PTI.

I1. Imunoglobulina administrata intravenos (IGIV)

Administrarea repetata a IGIV este rezervata pentru interventie in timpul hemoragiei masive i
pentru a spori numarul de trombocite Tnainte de operatie. Reprezinta adesea un colac de salvare, insa
nu exclude dezvoltarea caracterului refractar ' ™"¢!°,

II1. Alcaloizii Vinca

In general sensibilitatea la alcaloizii Vinca se inregistreaza la 50% din pacientii splenectomizati,
insd de obicei variaza > "' ®. Ei pot cauza sporirea temporard a numarului de trombocite la doud
treimi din pacientii tratati (intre 1 si 3 s@ptdmani). Doza de Vincristin este de 1 mg (uneori de 2 mg)
sau Vinblastin de 5-10 mg pe sdptamana timp de 4-6 saptamani.

IV. Metilprednisolon in doza mare

Doua studii au aratat ca administrarea unei doze mari de metilprednisolon este eficienta pentru

. . < 53 ni . :
tratamentul pacientilor cu PTI refractara > "ve! % 18 nivel 3.



V. Ciclosporina A

Ciclosporina A poate fi utilizatd ca monoterapie sau in combinatie cu sterozi. Doua studii de caz
de dimensiuni reduse au relevat indicele de sensibilitate intre 50 si 80% >* "¢ 835 mvel8 Doza de
ciclosporina variaza intre 2,5 si 5 mg/kg/zi administrindu-se separat. Pacientul trebuie sd urmeze
tratamentul cel putin 4 saptamani inainte sa apard semne de sensibilitate. Efectele adverse pot limita
utilizarea practica raspandita.

VI. Micofenolat Mofetil

Micofenolat Mofetil s-a dovedit a fi eficient la unii pacientii cu citopenii autoimune, inclusiv PTI
56 nivel 8 ST nivel 5 oy sensibilitatea generald de 62%. Doza este de 1,5 — 2,0 g/zi. Efectele
secundare pot fi tolerate, cu senzatii usoare de voma si diaree.

refractara

VIIL. Anticorpii monoclonali anti-CD20 (Rituximab)

- 58 nivel 8
la acest anticorp *° ™

sustinuta cu o duratd de peste 6 luni. Doza recomandatad este de 375 mg/m2 rixtumab 1n fiecare
OO < < A . 58nivel 8; 59 nivel 8
saptamana timp de 4 sdptamani ° Mvel 8 39 nivel 8,

. Doudzeci si opt de procente din pacienti vor prezenta o sensibilitate

VIII. Chimioterapia combinata

Chimioterapia combinatd care include ciclofosfamida, vincristin i prednison s-a dovedit a
prezenta o sensibilitate de 80% cu un efect sustinut prelungit ° " . Efectele secundare includ
mielosupresia si riscul evolutiilor maligne secundare ale bolii, astfel ca se va utiliza cu atentie.

IX. Altele

Alte modalitati de tratament includ doxorubicinul liposoma

62 nivel 5 _: - . .. A 63nivel 5 < . .
(Campath-1H) > "™ ° si imunoabsorbtia proteinei A > " °. Transplantul maduvei osoase trebuie
analizata doar n context experimental pana la realizarea unei analize clinice de dimensiuni mai mari

care sa dovedeasci eficienta acestei proceduri ® "¢ % 63 nivel?,

1 ' "Vl ¥ anticorpi anti CD52

Recomandiri: Managementul PTI refractare la Adulti

La pacientii cu numirul de trombocite intre 10 si 30x10°/L (Grad B) care nu prezinti alti factori de
risc de hemoragie, tratamentul nu este indicat cu exceptia cazului cind este planificata o interventie
chirurgicala. (Grad C)

Modalitatile de tratament includ inlaturarea infectiei cu Helicobacter Pylori, Imunoglobulina
administratd intravenos (IGIV), metilprednisolon in doza mare, ciclosporina A, micofenolat
mofetil, Rituximab §i chimioterapia combinata. (Grad C)




d. Tratamentul de urgenta

Nu existd date publicate cu privire la eficienta diverselor tratamente pentru managementul
hemoragiei urgente, care prezintda pericol pentru viatd. Consecintele serioase pe care aceasta le
prezintd justificd utilizarea mai multor tipuri de tratament. Interventiile adecvate includ transfuziile
de trombocite, doze mari de glucosteroizi administrati parenteral (de ex. metilprednisolon 30 mg/kg

in fiecare zi timp de 3 zile), si IGIV, fie separat, fie in combinatie cu corticosteroizi *°"™"*'°,

Situatiile care necesita tratament de urgenta la adultii cu PTI sunt urmatoarele:

1. Hemoragie activa din tractul gastrointestinal sau genito-urinar
2. Hemoragia intracraniana
3. Hemoragia la nivelul organelor importante, de ex. cdile aeriene superioare

Tratamentul are drept scop sporirea rapida a numarului de trombocite (in 24 ore) si oprirea
hemoragiei.

Recomandiri: Tratamentul de urgenta

1. Metilprednisolon administrat intravenos 500 mg cate 1g/zi timp de 3 zile
2. IGIV 1g/kg/zi timp de 2 zile consecutiv
3. Transfuzia de trombocite

Splenectomia de urgentd este indicatd dacd dupa aplicarea masurilor mentionate mai sus nu
numarul de trombocite nu creste pand la un nivel sigur, adica peste 50x10°/L. (Grad C)

Indicatii pentru transfuzia de trombocite in PTI

Transfuzia de trombocite in PTI se efectueaza in urmatoarele situatii:

1. Hemoragie care prezintd pericol pentru viatd, de ex. hemoragia intracerebrala

2. Trombocitopenie severd < 10x10°/L si pacientul urmeazi sa suporte o interventie chirurgicala

Steroizii In doze mari administrate intravenos si IGIV trebuie de asemenea efectuate Tmpreund

pentru a creste numarul de trombocite si a opri hemoragia. Supravietuirea plachetara este sporitd

daca trombocitele sunt supuse transfuziei imediat dupa infuzia de IGIV 66 nivel .

Recomandari: Doza de transfuzie de trombocite

e 6-8 U de concentrat trombocitar sau 1U/10 kg masa corporala. (Grad C)
1U de trombocite va creste numarul total cu 5-10x10”/L 1a un adult de 70 kg si cu 20x10”/L 1a un
copil de 18 kg. (Grad C)




3. PTILA COPII

La copii PTI este de obicei o tulburare acutad auto-limitanta, caracterizatda printr-o insanatosire
bruscd. Debutul clinic al bolii este de obicei acut, cu un spectru de hemoragie severa incepand de la
un nivel superficial (petesie, purpura) si pand la un nivel care prezinta pericol pentru viata.
Hepatosplenomegalia sau limfadenopatia sunt absente. Majoritatea pacientilor vor prezenta
antecedente cu infectii virotice in perioada precedentd (2-4 saptdmani). 75% din pacienti
inregistreazd o remisie spontand, la 70% din care numarul de trombocite ajunge sa depdseasca
50x10°/L la a patra sdptimana de boala 7 "™"*!?,

Diagnosticul se poate face pe cale clinica, bazandu-se in principal pe antecedente, examenul fizic
(fara semne caracteristice de afectiuni maligne sau trombocitopenie congenitald), analiza generala a
sangelui  (trombocitopenie  izolatd) si  examinarea  frotiului de  sdnge  periferic
(exclude celulele anormale).

Adesea este nevoie de examinarea maduvei osoase. Mai putin de 4% din 127 copii au aratat un

. e y . < . 68 nivel 8 P 5 o
diagnostic diferit la PTI dupa examinarea maduvei osoase *° "' °, Este indicat doar daca pacientul nu
este sensibil la tratament sau inainte de administrarea steroizilor (a se evita tratamentul partial al

.. . . 26 nivel
leucemiei acute nediagnosticate) 2° ™7,

Alte investigatii se vor efectua In functie de indicatiile de ordin clinic: anticorpii anti-ADN si
FAN la pacientii care avanseazad in PTI cronica, serologia CMV la pacientii de pand la 1 an, nivelul
imunoglobulinei la pacientii cu infectii recurente si screening-ul HIV pentru pacientii supusi riscului,
de ex. parintii cu infectia HIV, pacientii care primesc medicamente pe cale intravenoasa. Profilul de
coagulare este necesar pentru pacientii suspectati de leziuni neaccidentale, tulburari hemoragice
mostenite sau infectie meningococica.

Recomandari: Diagnosticul PTI la Copii

Analiza generala a singelui cu examinarea diferentiald si analiza frotiului de snge periferic sunt
singurele investigatii de laborator recomandate pentru copii cu aspecte clinice tipice de PTI.

(Grad C)

Examinarea maduvei osoase este indicatd doar pentru pacientii fard sensibilitate la tratament sau
inainte de administrarea steroizilor. Investigatiile suplimentare se vor efectua in functie de
indicatiile clinice. (Grad C)

3.1. Managementul PTI acute

In cazul pacientilor ambulatori cu numirul de trombocite > 20x10°/L fard tendinte pentru
hemoragii, este suficienta monitorizarea i observarea starii lor. Se va recomanda efectuarea atenta a
activitatilor fizice, evitarea sporturilor care implica contactul fizic intre participanti §i contactarea
asistentei medicale de urgentd in cazul aparitiei hemoragiei 69 nivel 9 "y primele 7-10 zile trebuie
realizatd o analiza repetatd a trombocitelor pentru a va asigura de lipsa unei dovezi care sa indice la
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evolutia serioasa a afectiunii maduvei osoase. Altfel, analiza trombocitelor poate fi repetata doar la
indicatia clinica % ™!?.

Spitalizarea este necesara atunci cind pacientul prezintd hemoragii acute severe cu pericol
pentru viatd sau hemoragia mucoasei nazale indiferent de numarul de trombocite; sau daca numarul
de trombocite este < 20X109/L, nu existd hemoragie, dar accesul la asistenta medicald este redus.
Internarea 1n spital depinde de asemenea si de solicitarea parintilor in acest sens, dar si de dorinta de
a Ingriji pacientul la domiciliu " ™'?,

Tratamentul este indicat daca se inregistreazd un episod de hemoragie care prezintd pericol
pentru viatad (de ex. hemoragia intracerebrald) indiferent de numarul de trombocite sau daca acesta

este < 20x10°/L si se inregistreaza hemoragia mucoasei nazale > ™'".

Nu existd probe suficiente pentru ghidarea tratamentului pacientilor cu numadrul de trombocite de
< 10x10°/L fara manifestiri hemoragice. Tratamentul trebuie individualizat.

Selectarea tratamentului se face in felul urmator: IGIV 0,8g/kg ca doza unica "' "' sau steroizi

orali (prednisolon per oral 2 mg/kg/zi pe o perioadd de maxim 14 zile sau prednisolon per oral

4mg/kg/zi pentru 4 zile) 7> "VC,

Atat steroizii, cat si IGIV pot scurta faza trombocitopenica la pacientii care dovedesc sensibilitate
la aceste interventii, insd nu influenteaza rezultatul bolii. Acestea sunt la fel de eficiente in sporirea
numirului de trombocite in comparatie cu lipsa unui tratament > "' ! Cu toate acestea, nu existi
probe directe care sd indice superioritatea uneia dintre aceste doud metode de tratament in ceea ce
priveste reducerea complicatiilor hemoragice sau a mortalitatii cauzate de PTI, sau influentarea

N . < 74 nivel 9; 26 nivel 9; 2 nivel 8
progresului in PTI cronica '* MYe! 920 nivel 9:2 nivel §

Recomandari: Managementul PTI Acute la Copii

Spitalizarea este necesard atunci cand pacientul prezinta hemoragii acute severe cu pericol pentru
viatd sau hemoragia mucoasei nazale indiferent de numarul de trombocite; sau dacd numarul de
trombocite este < 20x109/L, nu exista hemoragie, dar accesul la asistenta medicala este redus.

(Grad C)

Managementul PTI nu trebuie sa depindd doar de numarul de trombocite, ci si de severitatea
clinica. IGIV si steroizii orali sunt metodele de tratament recomandate, insd acestea nu influenteaza
rezultatul final al bolii. (Grad A)

Optiunile de tratament includ:

- IGIV 0,8g/kg ca doza unica, sau
- Prednisolon oral 2 mg/kg/zi pentru maxim 14 zile, sau
- Prednisolon oral 4 mg/kg/zi pentru 4 zile

3.2. Managementul PTI cronice

PTI cronica la copii este definitd printr-o trombocitopenie persistentd dupa 6 luni de la
declansgarea ei; este surprinzator de diferita de cea manifestata la adulti, caracterizata printr-o remisie
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. y 3 . . .75 nivel 6; 76 nivel 6 5 oo s
completa si spontand observatd la majoritatea pacientilor > ™" > ™% Se cunoaste 0 gama variata

de manifestari. Cu toate acestea, in literatura de domeniu nu existd suficiente probe pentru

determinarea optima a acestor pacienti /’ ""'°.

Permiteti cat de mult este posibil remisia spontand a acestei afectiuni. Totusi, se va tine seama si
de alte cauze ale trombocitopeniei, de ex. lupusul eritematos sistemic. Pacientii asimptomatici pot sa
nu urmeze nici un tratament, insd vor primi consiliere cu privire la precautiile necesare in timpul
activitatii fizice, a sporturilor care implicd contactul fizic intre participanti, a procedurilor
stomatologice/chirurgicale si menstruatie.

In cazul copiilor simptomatici, pot fi necesare scurte cursuri de tratament (ca si in cazul PTI

~99

acute) 1n timpul perioadelor de ,recidivd” sau la procedurile chirurgicale. Terapia prelungitd cu

steroizi sau infuziile de IGIV administrate sistematic nu se justifica 75 nivel 6

Pentru pacientii cu probleme hemoragice persistente, tratamentul de linia unu include steroizi, de
ex. dexametazon (per oral 1 mg/kg) administratd 4 zile consecutive o datd pe luna timp de 4 luni ’®
nvel$ sau metilprednisolon pentru 7 zile (30 mg/kg - 3 zile urmat de 20 mg/kg - celelalte 4 zile) o datd
pe lund — maxim 6 cursuri " "' ® si imunoglobulina anti-D 45-50 ug/kg la pacientii cu Rh pozitiv *°

nvel® Tratamentul de linia doi trebuie initiat doar dupa consultatia medicului hematolog pediatru.

Recomandari: Managementul PTI cronice la Copii

Permiteti cat de mult este posibil remisia spontana a PTI cronice la copii. (Grad B)

Steroizii sau IGIV trebuie administrati doar In cazul manifestarilor hemoragice acute (Grad B).
Daca este nevoie de aplicarea tratamentului de linia doi, se va consulta un medic hematolog
pediatru. (Grad C)

3.3. PTI refractara

Splenectomia este rar indicata copiilor cu PTI, dat fiind cd remisiile spontane continua pana la
15 ani de stabilirea diagnosticului " "' ®. Este important de observat ci riscul mortalititii infantile
cauzate de PTI este foarte redus (0,002%), in timp ce mortalitatea asociatd cu sepsisul
postsplenectomie este de 1,4 — 2,7% 0 mivel 8:81.nivel 8

Cu toate acestea, splenectomia este justificata in cazul aparitiei hemoragiei care prezinta pericol
pentru viatd sau n situatia restrictiilor severe cu privire la stilul de viata si atunci, cand IGIV
intermitentd, puls-terapia cu steroizi sau imunoglobulina anti-D nu au fost eficiente sau au inregistrat
doar o eficienta temporara *"™"?.

Pani la 70% din copii inregistreaza o remisie completd postsplenectomie * "¥*!'®. Este important
sd asigurati imunizarea postsplenectomie Tmpotriva infectiei pneumococice, meningococice si Hib.
Dupa splenectomie pacientii necesitd administrarea profilactica a penicilinei pe tot parcursul vietii si
o reimunizare Tmpotriva infectiei pneumococice la fiecare 5 ani (Centrul pentru Controlul Bolilor
SUA 1993).
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Atunci cand tratamentele de linia unu si doi nu sunt eficiente, se administreaza agenti ca
. 84 nivel § - - .« 54 nivel 8 ... o . . .
Rixtumab ** ™ ® si ciclosporind ™ ™ °, Copiii care au aceastd stare trebuie consultati de un medic

hematolog pediatru.

Recomandari: Managementul PTI refractare la Copii
La copiii cu PTI refractara simptomatica splenectomia este o optiune.

Nu exista probe suficiente pentru a recomanda agenti imunomodulatori de linia trei (Grad C)

3.4.Tratamentul de Urgenta

Hemoragia severa, de ex. epistaxisul sever, hemoragia gastrointestinald sau hemoragia care
provoaca scaderea concentratiei de hemoglobina a fost observatd la 17% din 332 pacienti timp de 10
ani " Cu toate acestea, cea mai serioasd forma de hemoragie, adicd hemoragia intracraniana
inregistreaza o incidenta foarte redusd de 0,1 — 0,5% 3¢ ive! 8: 87 nivel 8: 88 nivel 8

In cazul hemoragiei severe/hemoragiel intracraniene au fost utilizate urmatoarele metode:

Transfuzia plachetara

In situatia existentei hemoragiei care prezinti pericol pentru viata este necesara cresterea rapida
a numarului de trombocite. Se recomandd administrarea imediatd a unei transfuzii mai mare decat de
obicei de trombocite donatoare (8-12 unitati per metru patrat), plus metilprednisolon intravenos 30
mg/kg (maxim 1gm) in decurs de 20-30 min % el &4 nivel ¢

Metilprednisolon administrat intravenos

Doza obisnuitd utilizatd este de 30mg/kg/zi timp de trei zile. Saptezeci de procente din copii au

manifestat o crestere nesustinutd a numarului de trombocite 90 nivel 8; 91 nivel 8; 92 nivel 8

Imunoglobulina administrata intravenos (IGIV)

Infuzia de IGIV este cunoscutd ca factor de sporire a numarului de trombocite pand cel putin
peste nivelul 30x10°/L la 80% din copii. Un studiu clinic randomizat efectuat de mai multe institutii

71 nivel 8

medicale a aratat ca o singura doza de 0,8 g/kg sau 1 g/kg este la fel de eficienta ca dozele de

0,25 - 0,5 g/kg/zi administrate timp de doua zile ">,

Combinatia IGIV si metilprednisolon

Mai multi medici care au combinat IGIV cu metilprednisolon pentru a creste rapid numadrul de
trombocite in cazul hemoragiei ce prezintd pericol pentru viatd ** ™ ® au observat ¢ 11 din 11
pacienti au inregistrat o sporire de peste 40x10°/L dupa infuzia de IGIV cu metilprednisolon, iar
aceastd stare s-a mentinut timp de 24 ore (Nivel 8). Eficienta acestei combinatii a fost de asemenea

< n . 5 nivel
raportatd intr-o declaratie de consens > ""*'°.
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Splenectomia de urgenta

Aplicarea urgentd a splenectomiei va conduce la cresterea rapida a numarului de trombocite; cel
putin 75% din pacienti vor demonstra sensibilitate ** "' %% "¢!8 Daca se decide efectuarea acestei
proceduri, metoda preferati este laparoscopia. In cazul aplicirii splenectomiei laparoscopice
pacientul st in spital o perioadd mai scurtd de timp, inregistreaza o pierdere sanguind mai redusa si

achiti un cost mai mic in comparatie cu o procedura deschisa *7 "Ve! % 98 nivel 9,

Recomandairi: Tratamentul de Urgenta

In cazul hemoragiei care prezintd pericol pentru viatd, va fi necesard o transfuzie de trombocite
donatoare de doua-trei ori mai mare. (Grad C)

Se recomandd utilizarea concomitentd doar a IGIV (0,8 g/kg imediat) sau Tmpreund cu
metilprednisolon (30 mg/kg/zi; maxim 1 mg timp de trei zile). Aplicarea urgenta a splenectomiei
(de preferintd splenectomia laparoscopica) poate fi justificata. (Grad C)

4. PTILA FEMEILE INSARCINATE

Trombocitopenia la femeile insarcinate este un fenomen destul de obisnuit, ea survine in general
la 7-10% din femei. Totusi, PTI se identifici doar la aproximativ 3% din aceste cazuri °° ™ ? in
comparatie cu trombocitopenia gestationald sau Intdmpldtoare (74%) si tulburdrile hipertensive

(21%) la femeile insarcinate ' "e!®,

Se va face deosebirea intre PTI la femeile insarcinate si alte cauze ale trombocitopeniei.

Tabel 2. Diagnostice Diferentiale

1. Trombocitopenia gestationald sau Tntamplatoare la femeile insdrcinate (trombocitopenia in
forma usoard > 70 x 10°/L care apare la sfarsitul perioadei de gestatie)

Preeclampsie

Sindromul HELLP

Purpura trombocitopenica trombotica (PTT)

Coagularea intravasculara diseminata (CID)

Sindromul antifosfolipidic

Insuficienta acidului folic

Viral: febra denga, infectia HIV, hepatita virald C

. Provocate de medicamente

O 0N U R W

10. Fals din cauza aglutinarii trombocitelor sau a macrotrombocitelor

Modificat conform Grupului de Lucru in Hematologie Generala al Comisiei Britanice pentru Standarde in Hematologie
(2003)
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4.1.Diagnostic
a. Clinic

Diagnosticul PTI la femeile insdrcinate ramane a fi un diagnostic de excludere dat fiind ca nu
existd nici un test de laborator care si-1 confirme '°' "Y' °  Astfel, este importantd cunoasterea
detaliilor cu privire la antecedente si efectuarea examenului fizic pentru a exclude alte cauze

secundare si pentru a evalua severitatea clinici a deficientelor de hemostaza ' ™!?.

b. De laborator

Aceasta investigatie 151 propune sd confirme trombocitopenia si sd excludd cauzele secundare. Daca

este suspectata trombocitopenia gestationald, este nevoie doar de monitorizarea plachetara obisnuita
. . . . 103 nivel 9; 100 nivel 6

fara alte investigatii suplimentare = " 7 0 YD,

Recomandari: Investigatii pentru identificarea trombocitopeniei la femeile insarcinate
Investigatiile importante includ:

1) Analiza generala a sangelui

2) Frotiul de sange periferic: a exclude aglutinarea trombocitelor si fragmentarea eritrocitelor
(in PTT, preeclampsie, sindromul HELLP sau CID)

3) Screening pentru CID (PT, APTT, fibrinogen, testul D-dimer)

4) Teste de verificare a functiei hepatice

5) Screening-ul HIV

6) Testul medical ANA

7) Lupus anticoagulant (LA) si anticorpii anticardiolipinici

¢ Pentru pacientii cu pierderi de sarcina neexplicate anterioare/tromboza 102nivel9 " (Grad C)
Examinarea mdaduvei osoase nu este necesara, doar dacd existd suspiciunea sindromului
mielodisplastic, leucemie sau limfom '™ (Grad C)

4.2.Managementul

Desi sarcina nu este interzisa pacientelor cu PTI preexistentd, totusi pot apdrea complicatii
maternale si fetale. De aceea, pentru a asigura o nastere reusitd este necesard colaborarea stransa intre
i .. . . 26 nivel
medicul hematolog, obstetrician, neonatolog si anesteziolog 2°™"*!°.

Numarul de trombocite la femeile cu PTI poate scddea pe masura evoludrii sarcinii, deci va
trebui monitorizat dupd cum urmeaza:

De la semestrul 1 1a 2 : lunar
Semestrul 3 : de 2 ori pe saptamana
La termen : saptamanal
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Cel mai important in managementul PTI 1n timpul sarcinii este sa se evite prejudicierea atat a
mamei, cat si a copilului. Decizia de aplicare a tratamentului se va baza pe evaluarea riscului de
aparitie a unei hemoragii semnificative.

Corticosteroizii sunt considerati o metoda sigurd, nu au un caracter teratogen §i nu cauzeaza

toxicitate fatului, dat fiind ca 90% din doza administrata este metabolizatd in placenta 105 nivel 6

Imunoglobulina administrata intravenos este o metoda eficientd si sigurd pentru utilizare la

oA o . . . o . . < 104 nivel
femeile insarcinate. Efectul acesteia este temporar si dureaza aproximativ o luna '* ™%,

Imunoglobulina Anti-D poate fi consideratd ca tratament de linia doi pentru femeile
nesplenectomizate cu Rh pozitiv '%"!?,

Agentii androgenici, cum ar fi danazolul si alti agenti teratogeni potentiali ca ciclofosfamida sau
alcaloizii Vinca sunt strict interzisi pentru femeile insarcinate.

Recomandari: Modalitati de tratament a PTT la Femeile insiarcinate

Corticosteroizii si IGIV sunt utilizati eficient si sigur ca metoda de tratament de linia unu la femeile
insarcinate. (Grad B)

Agentii androgenici, ca danazolul si agentii citotoxici sunt contraindicati in tratamentul PTI la
femeile insarcinate din cauza caracterului lor teratogen. (Grad C)

Doar daca masurile enumerate mai sus nu reugesc sa creasca numarul de trombocite si pacientul are
hemoragii serioase, se va considera posibilitatea aplicarii splenectomiei. Cel mai bine ar fi sa se
evite aplicarea ei pana in semestrul 2 pentru a preveni avortul spontan. (Grad C)

a. Managementul inainte de 36 siptaméani

Managementul poate fi impartit Tn 3 grupuri in baza prezentarii clinice si a numarului de
trombocite.

1) Pacientii asiptomatici cu trombocitopenie moderatd spre medie (numadrul de trombocite >
20x10°/L)
a. Nu este necesar nici un tratament
b. Se va astepta scaderea numarului de trombocite in timpul semestrului 3
2) Pacientii simptomatici sau pacientii cu trombocitopenie moderatd spre severa (numarul de
trombocite < 20X109/L)
a. Tratamentul cu corticosteroizi (prednisolon) 1 mg/kg/zi cu descrestere rapida pentru a
mentine < 30 mg/zi (este sigur Tmpotriva efectelor secundare fetale)
SI/SAU
b. IGIV 1g/kg in fiecare luna (in functie de greutatea pacientei Tnainte de perioada sarcinii)
3) Trombocitopenia severd (numarul de trombocite < 10X109/L)
Managementul acestor grupuri consta In a oferi cat mai putin tratament necesar posibil.
a. Doza mare de corticosteroid (metilprednisolon/dexametazon) SI
b. Periodic doze mari de IGIV 1g/kg x 2 zile
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Daca procedurile enumerate mai sus nu vor creste numarul de trombocite, atunci se va
considera aplicarea splenectomiei in semestrul 2.

Recomandari: Cand este indicat sa incepem tratamentul?
e Numirul de trombocite < 20x10°/L inainte de 36 saptamani
® Hemoragie simptomaticd in orice semestru
e Numirul de trombocite < 30x10°/L dupa 36 saptamani (Grad C)

b. Managementul dupa 36 saptamani
Tanara mama trebuie sd treacd un control dupda 36 saptamani la medicul hematolog si
obstetrician.
e Numirul de trombocite > 30x10°/L
- Este normal in cazul nasterii naturale la pacientele cu coagularea normal
e Numirul de trombocite < 30x10°/L
- A se admite pentru puls-terapia cu imunoglobulind administratd intravenos si

= 108 nivel 9
a nive

monitorizare sustinutd

Tipul de nastere la femeile cu PTI se va alege in functie de indicatiile medicului obstetrician ' "*¢°.

Nasterea se va face prin cezariand doar la indicatia medicului obstetrician. In acest caz pacienta va
avea nevoie de:

I.  Corticosteroizi administrati intravenos daca numadrul de trombocite este Intre 30 si 50x10°/L

II. IGIV si corticosteroizi administrati intravenos daca numarul de trombocite este < 30x10%/L

III. IGIV si corticosteroizi administrati intravenos, plus transfuzie plachetard daca numarul de
trombocite este < 10x10°/L

Recomandari: Tipul de nastere

Pacientele cu PTI vor alege tipul de nastere n baza indicatiilor medicului obstetrician. (Grad C)

Utilizarea vacuumului extractor sau alte instrumente complicate se va evita pe cat de mult este
posibil. (Grad C)

¢. Managementul in timpul nasterii

Numarul de trombocite peste 50x10°/L permite nasterea sigurd prin cezariand cu anestezie
generald, Insa nu anestezie epidurald. Anestezia epidurala se va evita pe cat de mult posibil din cauza
existente riscului de hematom epidural si compresiune cardiacda. Totusi, pacientii care prefera
analgezia epidurald trebuie internati in spital mai devreme pentru a face infuzia cu IGIV in vederea

.. . A : . . 104 nivel
sporirii numarului de trombocite pana la un nivel de sigurantd de > 80x10°/L ' ™Ve!?.

Daca numirul trombocitelor este sub 50x10°/L si pacientul necesita nasterea imediatd prin
cezariand, administrati IGIV i metilprednisolon. Faceti transfuzia plachetard chiar inainte de
operatie.
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Praguri ,,sigure” ale nivelului plachetar pentru nastere

e Nagstere naturala > 30x10°/L
e Operatie cezariand > 50x10°/L
e Anestezie epidurald > 80x10°/L

(Grad C)

5. ASISTENTA NEONATALA

Incidenta generald a trombocitopeniei la nou-nascutii, ale caror mame au PTI, variaza de la 14,3

la 37,5% ''0nivel 8 HInvel8 Trombocitopenia severa (< 50x10°/L) survine la 8,9 — 14,7% din ei ** ™**'®

112 nivel 8 1 s : 113 nivel 8
"¢ °. Din fericire, hemoragia apare rar =~ ™

48 nivel 8

, incidenta hemoragiei intracraniene variind
aproximativ intre 0 si 1,5%

Anticiparea trombocitopeniei neonatale este dificild, dat fiind cd nu are nici o legaturd cu
numarul de trombocite al mamei. Copii ndscuti de mame splenectomizate prezentau un risc mai mare
de trombocitopenie 'O ™vel 8 113 nivel 8 “qat fiind ca existau cazuri cAnd mamele aveau anticorpi
antiplachetari Honivel 8 “Riscul de aparitiei a trombocitopeniei este mai probabil dacd existd rude cu

antecedente in acest sens 12 "Ve!8,

Cordocenteza si prelevarea mostrelor de tesut de pe capul fatului pentru a evalua numadrul
trombocitelor la fat comportd mai multe riscuri decat posibile beneficii si nu se recomanda 2° "' °.

. e . . N .. . . 26 nivel
Trebuie evitata aplicarea electrozilor pe cap in timpul nasterii pentru monitorizare °""'?.

Nou-nascutul cu trombocitopenie trebuie monitorizat in fiecare zi, i se va calcula numarul de
trombocite din sangele prelevat din cordonul ombilical. Trombocitele vor atinge nivelul inferior in
zilele 2 i 5 '10mvel8,

Trombocitopenia severd (< 20x10°/L) sau hemoragia clinica poate fi tratatd cu IGIV, 75% din
pacienti manifestand sensibilitate pentru aceastd procedurd ' nivel 8, Complicatiile ce prezintd pericol
pentru viatd trebuie tratate imediat cu transfuzii plachetare si IGIV 20 ™%,

Recomandiri: Managementul Nou-niscutilor, ale ciror mame au PTI

Echipa de medici neonatologi trebuie anuntata despre aceasta situatie inainte de nastere. (Grad C)

La nou-ndscutii ale cdror mame au PTI se va calcula numarul de trombocite din sangele prelevat
din cordonul ombilical. Daca se identificd un numar redus, pacientul va fi monitorizat pana cand
acesta va atinge nivelul inferior, de obicei dupa zilele 2-5. (Grad C)

Tratamentul este necesar doar atunci, cand existd o hemoragie clinicd sau dacd numarul de
trombocite este < 20x10°/L. Tratamentul de linia unu se va face cu IGIV (1 g/kg). Pentru nou-
ndscutii cu hemoragie cu pericol pentru viatd se va efectua in acelasi timp si o transfuzie plachetara.

(Grad C)
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ALGORITM DE TRATAMENT: PTI LA ADULTI

Prezentare
Hemoragie Acuta

l

Metilprednisolon
(1g/zi pentru 3 zile)
IGIV (1g/kg/zi pentru
2-3 zile)

Transfuzie plachetara

trombocitele < 30x10°/L

prednisolon (1mg/kg/zi)

trombocitele

trombocitele > 50x10°/L

l 30 - 50 x10°/L l

prednisolon daca

Nici un tratament

existd hemoragie
sau nu se urmeaza
nici un tratament

Purpura Trombocitopenici

Imuni Cronica

trombocitele
30 - 50 x10°/L

Nici un tratament
1nsa prednisolon
daca exista hemoragie

v

trombocitele < 30x10°/L

v

Hemoragie activa

IGIV

Metilprednisolon +

v

Fara hemoragie activa

v

Tratament
medical

Splenectomie |

I

Dapzon

v

trombocitele < 30x10°/L

trombocitele > 30x10°/L

Se poate aplica splenectomia 4—— Incetare gradatd a tratamentului

sau alt tip de imunosupresie

trombocitele < 30x10°/L

Purpura Trombocitopenici
Imuna Refractara

trombocitele > 30x10°/L
nici un tratament
Fara hemoragie

v

trombocitele < 30x10°/L

Hemoragie

v

Nici un tratament

Tratament medical

'

Noti: fn momentul selectdrii tratamentului se va
tine seama de stilul de viata al pacientului, de
accesul la serviciile medicale de urgenta si
nivelul sau de educatie

!

Inhibitori pentru eliminarea/
curitarea trombocitelor
Prednisolon
Imunoglobulina IV
Alcaloizii Vinca
Danazol

!

Medicamente imunosupresive

Azatioprina
Ciclofosfamida
Ciclosporina
Micofenolat Mofetil

I '

Altele Agenti de experimentare
Rituximab T™O
Inlaturarea infectiei Campath

cu Helicobacter pylori

Modificat ™! cu aprobare
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ALGORITM DE TRATAMENT: PTI LA COPII

PREZENTAREA STARII ACUTE

Hemoragie
Da Nu
Hemoragie serioasa, manifestare hemoragica trombocitele < 10x10%/L
care prezinta pericol doar la nivelul mucoaselor trombocitele < 30x10°/L
pentru viata
Nici un tratament

Aplicati un tratament activ
in conditii adecvate

Transfuzie plachetara v

(de 2-3 ori mai mare Prednisolon 2mg/kg/zi
decat doza normald), pentru 2 saptamani SAU
plus metilprednisolon IV prednisolon 4mg/kg pentru
sau impreuna cu IGIV 4 zile, sau IGIV 0,8 mg/kg
Splenectomie de urgenta imediat

PTI CRONICA

Hemoragie
I
Da Nu
Acuta recurentd, serioasa Procedura stomatologica Nici un tratament
deterioreaza stilul de viata sau chirurgicala
La fel ca 1n cazul Tratamente de linia doi Acoperire de scurta durata
PTI acute Puls-terapie cu dexametazon ca in cazul PTI acute

Puls-terapie cu metilprednisolon
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ALGORITM DE TRATAMENT: PTI LA FEMEILE INSARCINATE

Numiirul de trombocite <10x10°/L 10 - 20x10°/L >20x10°/L
la momentul stabilirii
diagnosticului* SAU hemoragie SI asimptomatic
e Metilprednisolon Prednisolon Fara tratament
(500mg daca greutatea Img/kg/zi cu
corporala < 50 kg sau micsorare rapida
1g daca > 50 kg) de < 30mg/zi
e IGIV (1g/kg/zi pentru + IGIV
2-3 zile)

e + Transfuzie de trombocite

l Nota:

* dupd inlaturarea altor
v v cauze ale
Nici o reactie Reactie trombocitopeniei la
femeile insarcinate
** frecventa vizitelor

Aplicati splenectomia depinde de perioada de
daca este hemoragie severa Monitorizati** gestatie si severitatea
(amanati pana in semestrul 2 trombocitopeniei
daca este posibil)

SAU evaluati repetat

Metilprednisolon IV si IGIV dupa 36 saptamani

O\

trombocitele > 30x10°/L  trombocitele < 30x10°/L

v '

stare sigura pentru internati pentru IGIV
nagterea normala si monitorizati Indeaproape

daca operatia de cezariand
este indicata de medicul obstetrician

numarul de trombocite

v v v v

> 50x10°/L 30-50x10°/L <30x10°/L <30x10°/L

Stare sigurd Corticosteroizi Metilprednisolon Metilprednisolon

pentru operatia intravenos intravenos + intravenos +

de cezariand IGIV IGIV +
transfuzie de
trombocite
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