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Fallvorstellung  – Tom 15 Jahre

▪ Manifestation mit Petechien bei isolierter Thrombozytopenie (<2 GPt/L)

➢ Prednisolon p.o.
➢ Thrombozytenanstieg mit dauerhafter Normalisierung der 

Thrombozytenwerte
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Fallvorstellung  – Tom 15 Jahre

▪ Manifestation mit Petechien bei isolierter Thrombozytopenie (<2 GPt/L)

➢ Prednisolon p.o. 
➢ Thrombozytenanstieg mit dauerhafter Normalisierung der 

Thrombozytenwerte

▪ 2 thrombozytopenische Episoden (4-6 GPt/L) mit Haut- und 
Schleimhautblutungen, Mikrohämaturie
➢ Prednisolon p.o. und i.v. Immunglobulin G (IVIG) 
➢ Thrombozytenanstieg jeweils in Normbereich
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Fallvorstellung  – Tom 15 Jahre

▪ Manifestation mit Petechien bei isolierter Thrombozytopenie (<2 GPt/L)

➢ Prednisolon p.o.
➢ Thrombozytenanstieg mit dauerhafter Normalisierung der 

Thrombozytenwerte

▪ 2 thrombozytopenische Episoden (4-6 GPt/L) mit Haut- und 
Schleimhautblutungen, Mikrohämaturie
➢ Prednisolon p.o. und i.v. Immunglobulin G (IVIG) 
➢ Thrombozytenanstieg jeweils in Normbereich

▪ rezidivierende ausgeprägte Thrombozytopenien
➢ Beginn Eltrombopag 25mg/d 
➢ Normalisierung der Thrombozytenwerte über 6 Monate. 

▪ Unter Eltrombopag Infekt-assoziierter Thrombozytenabfall (4 GPt/l) 
➢ normalisierte Thrombozytenzahl innerhalb 1 Woche, Beibehaltung 

Eltrombopag-Dosis 

8. LJ.

12. LJ.

15. LJ.
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Fallvorstellung  – Tom 15 Jahre

▪ Im Verlauf: leichte Granulozytopenie
(abs. 1,2 – 1,3 GPt/l [normal: 1,8 – 7,9 GPt/l]) 

▪ Nachweis granulozytärer und thrombo-
zytärer Antikörper 
(gegen Glykoproteine IIB/IIIA und IbIX)

▪ Ausschluss von Willebrand-Erkrankung Typ 2B, thrombotisch-
thrombozytopenische Purpura (TTP), Lupus erythematodes

▪ Immunol. Diagnostik (Immunglobuline, ANA, ANCA, dsDNA, Vit. B12, 
Lymphozytensubpopulation mit doppelt neg. T-Zellen) unauffällig



www.uniklinikum-dresden.de6

Fallvorstellung  – Tom 15 Jahre

▪ erneut Thrombozytenabfall (5 GPt/L) mit Epistaxis und ausgeprägten Haut- und 
Mundschleimhautblutungen

➢ stationäre Aufnahme in externes Krankenhaus mit IVIG-Gabe über 5 Tage 
(kumulativ 2 g/kgKG) und Erhöhung Eltrombopag-Dosis auf 50 mg/d 

➢ kein Anstieg der Thrombozytenzahl, jedoch rückläufige Blutungssymptomatik 
und daher Entlassung

▪ Am Morgen des Folgetages rezidivierendes Erbrechen und zunehmende 
Somnolenz
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Schädel-CT

ausgeprägte intracerebrale Blutung infratentoriell mit Liquoraufstau
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Fallvorstellung  – Tom 15 Jahre

▪ Übernahme in unsere Klinik mit bereits bestehenden lichtstarren Pupillen

▪ sofortige operative Hämatomausräumung und Einlage externer Ventrikeldrainage

▪ initial nicht messbare Thrombozytenwerte
➢ Transfusion von 36 TBK´s, Gabe Eltrombopag 75 mg/d, IVIG (0,3g/kgKG

einmalig), Dexamethason (0,3 mg/kgKG/d über 1d), Methylprednisolon 
(1000mg/d über 2d) 

➢ nur über einige Stunden anhaltender Thrombozytenanstieg auf max. 113 GPT/L

▪ trotz neuroprotektiver und hirndrucksenkender Maßnahmen progrediente untere 
und obere Einklemmung 

▪ Entscheid zur Beendigung der Therapie und Versterben des Patienten

▪ Auslöser der ICH wahrscheinlich intrakranieller Druckanstieg unter starkem 
Pressen beim Toilettengang
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Intracranielle Hämorrhagie (ICH)

▪ Inzidenz ICH 0,19% - 0,78%

▪ Thrombozytenzahl:
• 90% Thrombozytenzahl < 20 GPT/L
• 75% Thrombozytenzahl < 10 GPT/L
• 10 % Thrombozyten 35 – 60 GPT/L

▪ Zeitpunkt:
• 45% innerhalb 7 Tage nach Erstdiagnose (davon 55% ICH als Erstsymptom der ITP)
• 25 % 1 Woche – 6 Monate nach ED

• 30% mit chronischer ITP

▪ Kopftrauma (33%) und Hämaturie (22,5%) mit ICH assoziiert

▪ Mortalität 25%, neurologisches Defizit (33%)

Bethan Psaila et al. Intracranial hemorrhage (ICH) in children with immune thrombocytopenia (ITP): study of 40 

cases. Blood 2009 
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Thrombopoetin-Rezeptoragonisten

Angelica Maria Garzon et al. Use of Thrombopoietin Receptor Agonists in Childhood Immune Thrombocytopenia. 

Front Pediatr. 2015 

Zulassung ab dem 1. Lebensjahr mit ITP >6 Monate und unzureichendem Ansprechen 
auf Glukokortikoide, IVIG oder Splenektomie
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Eltrombopag – Thrombozytenanstieg

John D Grainger et al. Eltrombopag for children with chronic immune thrombocytopenia (PETIT2): a randomised, 

multicentre, placebo-controlled trial. Lancet 2015 
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Eltrombopag – adverse events

John D Grainger et al. Eltrombopag for children with chronic immune thrombocytopenia (PETIT2): a randomised, 

multicentre, placebo-controlled trial. Lancet 2015 
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Romiplostim - Thrombozytenanstieg

Michael D Tarantino et al. Romiplostim in children with immune thrombocytopenia: a phase 3, randomised, double-

blind, placebo-controlled study. Lancet 2016 
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Romiplostim – adverse events

Michael D Tarantino et al. Romiplostim in children with immune thrombocytopenia: a phase 3, randomised, double-

blind, placebo-controlled study. Lancet 2016 
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Zusammenfassung

✓ICH bei ITP selten, jedoch mit hoher Mortalität und 
schlechtem neurologischem outcome assoziiert

✓Romiplostim/Eltrombopag als innovative Therapie bei chronischer ITP (cITP), 
jedoch noch unklar, ob lebensbedrohliche Blutungen signifikant reduziert 

werden können

✓individuell angepasstes Management der chronischen ITP (cITP) weiterhin 
gerechtfertigt mit watch and wait Strategie bei leichter bis moderater 

Blutungsneigung

✓Identifizierung von Risikofaktoren und Entwicklung eines Risikoscores für 
Einschätzung der Blutungsgefährdung bei cITP sinnvoll
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Fragen?
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Definition Immunthrombozytopenie (ITP)

Francesco Rodeghier et al. Standardization of terminology, definitions and outcome criteria in immune 

thrombocytopenic purpura of adults and children: report from an international working group. Blood 2010 

▪ Primäre ITP: 

Autoimmunerkrankung mit isolierter Thrombozytopenie im peripheren Blut < 100 
GPT/L ohne zugrundeliegende andere Erkrankung, welche mit Thrombozytopenie
assoziiert sein kann

▪ Sekundäre ITP: alle Formen der immun-vermittelten Thrombozytopenien mit 
Ausnahme der primärem ITP
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Klassifikation Immunthrombozytopenie (ITP)

Rodeghier et al. Standardization of terminology, definitions and outcome criteria in immune thrombocytopenic purpura 

of adults and children: report from an international working group. Francesco Blood 2010 

Klassifikation Definition

Neu diagnostizierte ITP
Innerhalb der ersten 3 Monate nach 

Erstdiagnose

Persistierende ITP 4-12 Monate nach Erstdiagnose

Chronische ITP >12 Monate nach Erstdiagnose

Schwere ITP

Blutungszeichen mit Therapie-Notwendigkeit 
bei ED, Auftreten neuer Blutungen mit 

Notwendigkeit 
Dosiserhöhung/Therapieänderung
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Blutungsscore – modifizierter Buchanan-Score

Schoettler ML, Graham D, Tao W, et al. Increasing observation rates in low-risk pediatric immune thrombocytopenia 

using a standardized clinical assessment and management plan (SCAMP(R) ). Pediatric blood & cancer 2017

Grad Risikoeinschätzung Blutungszeichen

0 Keine Keine frischen Blutungszeichen 

1 Geringfügig 
Wenige Petechien (<100) und /oder < 5 kleine Hämatome (<3cm 

Durchmesser), Keine Schleimhautblutungen 

2 Mild Viele Petechien und >5 große Hämatome (Durchmesser >3cm) 

3 a
Moderat  

niedriges Risiko 

Mundschleimhautblutungen, Blutkrusten in den Nasenlöchern, 

milde Epistaxis, Dauer <5min 

3b
Moderat 

hohes Risiko 

Epistaxis >5 min, Makrohämaturie, rektale Blutungen, 

schmerzhafte Mundschleimhautblutungen, signifikante 

Menorrhagie 

4 Schwer 

Schleimhautblutungen oder Blutungen innerer Organe (Gehirn, 

Lunge, Muskulatur, Gelenke), mit Notwendigkeit zur umgehenden 

medizinischen Versorgung oder Intervention 

5 Lebensbedrohlich 
Nachgewiesene intrakranielle Blutung oder lebensbedrohliche, 

tödliche Blutung jeder Lokalisation.  
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Definition

Blood 2010 Standardization of terminology, definitions and outcome criteria in immune thrombocytopenic purpura of 

adults and children: report from an international working group. Francesco Rodeghier et al
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Krankheitsstadien

Blood 2010 Standardization of terminology, definitions and outcome criteria in immune thrombocytopenic purpura of 

adults and children: report from an international working group. Francesco Rodeghier et al
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Thomas Kühne et al. for the Intercontinental Childhood ITP Study Group. Newly diagnosed idiopathic thrombocytopenic 

purpura in childhood: an observational study; Lancet 2001 

Altersverteilung ITP
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Lancet 2001 Newly diagnosed idiopathic thrombocytopenic purpura in childhood: an 

observational study; Thomas Kühne, Paul Imbach, Paula H B Bolton-Maggs, Willi 

Berchtold, Victor Blanchette, George R Buchanan, for the Intercontinental Childhood ITP 

Study Group

Saisonales Auftreten ITP
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Therapieansprechen

Blood 2010 Standardization of terminology, definitions and outcome criteria in immune thrombocytopenic purpura of 

adults and children: report from an international working group. Francesco Rodeghier et al
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Therapie der akuten Blutung

abhängig vom Schweregrad der Blutung und 
individuellen Risikofaktoren, nicht allein von 

Thrombozytenzahl!!

Grad Blutungstyp Therapieempfehlung
0-2

(Niedrig) 
Keine Blutungen oder ausschließlich 

Hautblutungen  
Beobachtung

3a

(Moderat-

niedrig) 

Mundschleimhautblutungen, Blutkrusten in den 

Nasenlöchern, milde Epistaxis, Dauer <5min

Keine generelle Empfehlung möglich, individualisierte 

Therapieentscheidung

3b

(Moderat-hoch) 

Epistaxis >5 min, Makrohämaturie, rektale 

Blutungen, schmerzhafte 

Mundschleimhautblutungen, signifikante 

Menorrhagie 

Prednison oder äquivalentes Glukokortikoid oder/ und IVIG

Ggf. zusätzlich Tranexamsäure 3 x 20-25 mg/kg/d p.o.

4

(Hoch) 

Schleimhautblutungen oder Blutungen innerer 

Organe  (Lunge, Muskulatur, Gelenke), mit 

Notwendigkeit zur umgehenden medizinischen 

Versorgung oder Intervention 

Prednison oder äquivalentes Glukokortikoid und IVIG

Ggf. zusätzlich Tranexamsäure 3 x 20- 25 mg/kg/d p.o.

5

(Lebens-

bedrohlich) 

Nachgewiesene intrakranielle Blutung oder 

lebensbedrohliche Blutung jeder Lokalisation.  

Gleichzeitige Gabe von: 

(1) Thrombozytenkonzentraten, wiederholte Transfusionen, höhere 

Dosierungen wegen verkürzter Halbwertzeit. 

(2) Methylprednisolon 30 mg/kg i.v. (max. 1 g) an 3 aufeinanderfolgenden 

Tagen.

(3) IVIG 0.8- 1g/kg/d an 2 aufeinanderfolgenden Tagen

(4) Ggf. Tranexamsäure 3 x 20-25 mg/kg/d p.o. oder 3 x 10-15mg/kg/d i.v.

in 3 ED

Als Ultima Ratio operative Verfahren: Notfallsplenektomie, bei zerebralen 

Blutungen ggf. Entlastungskraniotomie. 
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Therapie der akuten Blutung

Drew Provan et al. International consensus report on the investigation and management of primary  

immunethrombocytopenia. Blood 2009 

.
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Chronische Therapie

Adam Cuker and Cindy E. Neunert. How I treat refractory immune thrombocytopenia. Blood 2016 
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Therapie der chronischen ITP

Adam Cuker and Cindy E. Neunert. How I treat refractory immune thrombocytopenia. Blood 2016 
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Eltrombopag - Thrombozytenanstieg

John D Grainger et al. Eltrombopag for children with chronic immune thrombocytopenia (PETIT2): a randomised, 

multicentre, placebo-controlled trial. Lancet 2015
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Eltrombopag - Thrombozytenanstieg

John D Grainger et al. Eltrombopag for children with chronic immune thrombocytopenia (PETIT2): a randomised, 

multicentre, placebo-controlled trial. Lancet 2015 
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Romiplostim - Thrombozytenanstieg

Michael D Tarantino et al. Romiplostim in children with immune thrombocytopenia: a phase 3, randomised, double-

blind, placebo-controlled study. Lancet 2016 
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Therapie der chronischen ITP

Blood 2009 International consensus report on the investigation and management of primary  immunethrombocytopenia

Drew Provan et al.
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Therapie der chronischen ITP

Blood 2016 How I treat refractory immune thrombocytopenia. Adam Cuker and Cindy E. Neunert
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Therapie der chronischen ITP

Blood 2016 How I treat refractory immune thrombocytopenia. Adam Cuker and Cindy E. Neunert
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Intracranielle Hämorrhagie

▪ Fallserie 1987 – 2000 USA: 120 Kinder mit primärer ITP: 40 Kinder <17J. mit ICH und 
ITP, 80 Kontrollpat. mit Thrombozytenzahl <30 GPT/L

▪ Inzidenz ICH 0,19% - 0,78%; 90% Thrombozytenzahl < 20 GPT/L; 75% 
Thrombozytenzahl < 10 GPT/L; 10 % Thrombozyten 35 – 60 GPT/L

▪ 45% der Kinder (18/40) entwickelten ICH innerhalb 7 Tage nach Erstdiagnose, von 
denen 55% (10/18) ICH als Erstsymptom der ITP; 25 % 1 Woche – 6 Monate nach ED, 
30% (12/40) mit chronischer ITP

▪ Kopftrauma (33%) und Hämaturie (22,5%) mit ICH assoziiert, zstl. Ekchymosen, 
Petechien

▪ Mortalität 25% (10/40), neurologisches Defizit 10/30 (33%) (4 Hemiparese, 4 
Hirnnervenausfälle, 1 kognitives Defizit, 1 Epilepsie, 1 Sprachstörungen)

▪ RF ICH: Thrombozyten < 10-20 GPT/L, NSAR, Kopftrauma, SLE, cerebrale Arterio-
venöse Malformation

Blood 2009 Intracranial hemorrhage (ICH) in children with immune thrombocytopenia (ITP): 

study of 40 cases. Bethan Psaila et al. 
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Younger patients were significantly more likely to have head trauma preceding their ICH

and to have an ICH as the presenting feature of their ITP.

(A) Head trauma preceding ICH. (B) ICH as presenting feature of ITP.

Blood 2009 Intracranial hemorrhage (ICH) in children with immune thrombocytopenia (ITP): 

study of 40 cases. Bethan Psaila et al. 

Intracranielle Hämorrhagie
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Combination of the risk factors of head trauma and bleeding to identify patients with

ICH.

(A) Incidence of head trauma and/or hematuria among patients with ICH and control

subjects.

Blood 2009 Intracranial hemorrhage (ICH) in children with immune thrombocytopenia (ITP): 

study of 40 cases. Bethan Psaila et al. 

Intracranielle Hämorrhagie
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Risikofaktoren für chronischen Verlauf

▪ Risikofaktoren:
• Weibliches Geschlecht (OR 1.17)

• Höheres Alter (≥11J.) bei Erstdiagnose (OR 2.47)
• Schleichender Beginn (OR 11.27)
• Keine vorhergehende Infektion oder Impfung (OR 3.08)
• mild bleeding
• Höhere Thrombozytenzahl (≥ 20 GPT/L) bei ED (OR 2.15)
• Vorhandensein antinucleärer Antikörper (OR 2.87)
• Therapie-Kombination aus Methylprednisolon und IVIG (OR 2.67)

▪ Protektiv:
• Schleimhautblutung bei ED (OR 0.39)
• Alleinige IVIG-Therapie (OR0.71)

Blood 2014 Clinical and laboratory predictors of chronic immune thrombocytopenia in children: a systematic 

review and meta-analysis. Katja M. et al.


