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ITP. Kliniskais gadijums

+ Paciente D.G., sobrid 42 gadus veca, slimo ar ITP
no 1992. gada (22 gadus)

¢ Saslima 20 gadu vecuma
e Hemoragiska diatéze petehiju veida uz kajam,
deguna asinosana
e Tr=5x109/L
o Glikokortikoidu terapija deva atru uzlabosanos,
pec tam recidivs
e Pareja hroniska ITP

e Trombociti robezas 12 -55 x 10 9/L, kliniski
asinosanas nav




ITP. Kliniskais gadijums

1998. — 1. grutnieciba, piedzimst dels

e Trombociti < 50 x 10 9/L (15 - 50 x 10 9/L)

e Pirms dzemdibam i/v Medroli

2004. — 2. grutnieciba, dvini (meita un dels)

e \isu grutniecibas laiku trombociti zemi

e /v Medroli pirms dzemdibam

2010. - velas veikt plastisko operaciju (krasu implantus) ar
trombocitiem 12 x 10 9/L. Plastiskais kirurgs teicis — «ja»,
tikai lai hematologs pacel trombocitus...

¢ <« Uzminiet, kas ir noticis?»
¢ 2010. — 3. grutnieciba (piedzimst dels)

e \/isu laiku trombociti zemi
e |/v Medroli pirms dzemdibam



ITP. Kliniskais gadijums

¢ Pastiprinatas menstruacijas —
regulari jakompenseé dzelzs trukums

o Grutniecibu laika ari nepiecieSams
papildus dzelzs

¢ Glikokortikoidi — 1slaicigu kursu veida

¢ Loti laba atbildes reakcija uz
glikokortikoidiem — paris dienu laika
trombociti normalizejas



HEMORAGISKO STAVOKLU
KLASIFIKACIJA

I.
samazinats trombocitu skaits

1. TROMBOCITOPATIJAS
izmainita trombocitu funkcija

111. KOAGULOPATIIJAS
izmainas koagulacijas faktoros
(koncentracija, aktivitate)

iv. VAZOPATIIAS
hemoragiju ceéelonis ir izmainas
asins vada sienina
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Trombocitu izmainu kliniskas
IZpausmes

Petehijas uz adas, redzamam glotadam
Deguna asinosana

Smaganu asinosana
Menoragijas/metroragijas

Asinosana no kunga zarnu trakta
Hematurija

Pastiprinata asinosana operaciju,
traumu gadijumos



Trombociti norma



Trombociti

+ Diskveida sunas

o Diametrs 2-4
mikroni

+ Veidojas kaulu
smadzenes no
megakariocitiem

+ Bez kodola
¢ Dzivo 7-10 dienas




Trombociti

s Satur alfa un blivas
granulas,
lizosomas,
peroksisomas

¢ Saista vielas

e Uz to virsmas ir
glikoproteinu
receptori (GP)

II b - III a
Ia-1IIa




Trombociti

Veidojas no megakariocitiem kaulu
Smadzenes

e 1 megakariocits diennakti produce
4000 trombocitus

To ietekme vairaki koloniju stimulejosie
faktori: IL-3, IL-6, GM-CSF, KL (Kit
ligand), IL-11

Trombopoetins (TPO) aktive citokinu
receptorus

e TPO sinteze aknas

Trombocitu produkciju galvenokart regule
trombocitu skaits asinis



Trombocitu funkcijas hemostazes
nodrosinasana

o

o

0
Yo
00

+ ADHEZIJA -

trombociti saistas
pie bojatas asins
vada vietas
Trombociti ar GP
Ib receptoru
saistas pie
Villebranda
faktora, kas ir
saistijies ar
kollagenu



Trombocitu funkcijas

+ AGREGACIJA AR
CITIEM
TROMBOCITIEM

¢ Savstarpejo
saistibu nosaka
Virsmas GP II
b - III a



Trombocitu funkcijas

!

o VIRSMA CITAM
KOAGULACIJAS
REAKCIJAM

¢ Trombociti
eksprese
fosfatidilserinu, kas
sekme koagulacijas
faktoru piesaisti



TROMBOCITOPENIJA



TROMBOCITOPENIJA

+ Stavoklis, kad tiek atrasts

+ Dazadas smaguma pakapes
e 100 x 10°/L
e 20 x 10°/L
+ Kliniska aina
e Hemoragiska diateze
e Deguna asinosana
e Smaganu asinosana
e Cita veida asinosanas



TROMBOCITOPENIJAS PAKAPES

Trombocitu sk

Kliniska aina

( x 10° /L)
150 - 100 Normala hemostaze
Var izdarit lielas operacijas
100 - 50 Asins tecesanas laiks pagarinas.
Asinosana traumu vai operaciju
gadijumos
- 20 Asinosana traumu, operaciju
gadijumos. Spontani asins izpludumi
uz adas. Glotadu asinosana
20-10 Spontanas asinosanas. Traumu un
operaciju gadijumos loti nopietna
asinosana
<10 Dzivibai bistamas asinosanas (CNS,

kunga zarnu trakts), atkariba no
trombocitopenijas ilguma







Trombocitopenija

Grutniecibas laika visbiezakas izmainas asins
analizé saistas ar eritrocitu un hemoglobina
mazinasanos — ar anémiju

Otrs biezakais traucéjums ir trombocitu skaita
NEVARERERER

Asimptomatiska trombocitopénija tiek noverota
aptuveni 5% normalo grutniecibu

Smaga eklampsija attistas 15% preeklampsijas
gadijumos

Trombocitu skaits ir nedaudz zemaks dvinu
grutniecibas laika, ka

e iespéjamais célonis - pastiprinata trombina veidosanas.



Trombocitopeéeniju grutniecibas laika —
pamata tris situacijas

1. Sievietel jau pirms grutniecibas jau ir bijusi
trombocitopeéenija, visbiezak imuna
trombocitopenija (ITP)

2. Trombocitopenija pirmo reizi tiek
diagnosticeta grutniecibas laika.

3. Akuta trombocitopenija smagu grutniecibas
komplikaciju gadijumos:

4 HELLP sindroma (hemolitiska anemija,
palielinati aknu fermenti,
trombocitopenija),

¢ Akutas tauku aknu grutniecibas laika
(AFLP) gadijuma.



Trombocitopenija grutniecibas laika

+ Trombocitopenija grutniecibas laika
var but specifiski saistita ar
grutniecibu

+ Var but sastavdala kadam citam
sindromam vai slimibai

+ Izmainas asins analizes
e Izoleta trombocitopenija
e Vel citas izmainas analizes



Samazinats trombocitu skaits un kliniski
hemoragiska diatéeze

+ Asins analizes un leikocitaras
formulas analize

o Akutas, hroniskas leikozes
o Mielodisplastiski sindromi

+ Infekcijas (HIV, HCV)

+ Medikamentu izraisita
trombocitopenija

+ Reimatologiskas slimibas (sistemas
sarkana vilkede)

+ Imuna trombocitopeniska purpura
o Aknu, nieru slimiba
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Samazinats trombocitu skaits bez
kliniskam izpausmem

No EDTA-atkariga pseidotrombocitopenija
e No 0.07-0.11% visu asins analizu

e Trombocitu antivielas reage ar EDTA, kas atrodas
analizu vakuteineros

e Analizes janem vakuteineros ar Na citratu,
nedrikst ilgi uzglabat

Medikamentu izraisita trombocitopenija
Infekcijas: HIV, HCV

Reimatologiskas slimibas
Splenomegalija

Asins analize (hroniska leikoze,
mielodisplastiski sindromi)



Trombocitopéenijas celoni grutniecibas laika

Ar grutniecibu
saistita

Ar grutniecibu nesaistita

Izoleta
trombocitopénija

Gestacijas
trombocitopénija

Primara ITP

Sekundara ITP
Medikamentu izraisita
trombocitopénija
Villebranda slimibas IIB tips
Iedzimta trombocitopenija

Trombocitopeénija
saistita ar citiem
sistemiskiem
traucejumiem

Smaga
preeklampsija
HELLP sindroms
AFLP

Trombotiska
purpura
Hemolitiski uremiskais sindroms
Sistemas sarkana vilkede
Antifosfolipidu sindroms

Virusu infekcijas

Kaulu smadzenu bojajumi
Liesas slimibas

Uzkrasanas slimibas
Vairogdziedzera slimibas

trombocitopéniska




Sakuma rekomendetie testi

¢ Pilna asins analize

¢ Retikulociti

¢ Perifero asinu iztriepe
o Aknu funkciju testi

¢ Virusu skrinings

e HIV

e HCV

o HBV



Testi klinisku indikaciju gadijjumos

o Antifosfolipidu antivielas

Antinuklearas antivielas (ANA)

TSH

H.pylori tests

PT

APTL

Fibrina degradacijas produkti

Villebranda faktors (ja pozitiva anamneze)
Tiesa Kumbsa reakcija

IgG, IgA, IgM
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Specialie testi/ parasti rekomende
hematologs

o Antivielas pret trombocitiem
¢ Kaulu smadzenu biopsija

¢ Trombopoetina limenis



Gestacijas trombocitopeéenija



Gestacijas trombocitopenija
Definicija

Dafinicija:
Gestacijas trombocitopenija ir gadijuma rakstura

trombocitopenija grutniecibas laika, kam tiek definetas
sadas 5 pazimes:

1.Videji smaga un bezsimptomu trombocitopenija
o Tipiski trombocitu skaits ir virs 70 x 10°/L
e Aptuveni 2/3 tas ir robezas 130 - 150 x 10°2/L

2. Anamneze nav datu par trombocitopeniju (iznemot, ka
tada bijusi iepriekseéjo grutniecibu laika)

3.Veidojas grutniecibas beigas

a.Nav saistita ar augla trombocitopéeniju

s.Spontana trombocitu skaita normalizésanas péc
dzemdibam




Gestacijas trombocitopeénija

+ Labdabigs stavoklis
+ Novero aptuveni 5% grutniecem pirms

dzemdibam

+ Neizraisa neonatalu trombocitopeniju
+ Neprasa nekadu arstéesanu
+ No visam trombocitopenijam grutniecibas
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Gestacijas trombocitopénijas etiologija

e Ta ka Iloti daudzas pazimes gestacijas
trombocitopenijai ir loti lLdzigas videji
smagal imunai trombocitopenijai (ITP), hdz
ar to iespéjams, ka tai ari ir imunologiska
etiologija

¢+ Ari gestacijas trombocitopenijas gadijumos
var but antivielas pret trombocitiem

¢ Tacu ITP gadijumos ir neonatalas
trombocitopenijas risks aptuveni 5-10%o,
kas nav raksturigi gestacijas

trombocitopenijas gadijuma



Gestacijas trombocitopéenijas un ITP
diferencesana

+ Gestacijas trombocitopenija jadiference no citiem
trombocitopenijas celoniem, bet visbiezaka
diferencialdiagnoze ir ar ITP

¢ Visprecizak to var pateikt tikai pec dzemdibam. Ja
sievietei trombocitopenija nav smaga, attistas
grutniecibas beigu posma, trombocitu skaits
normalizejas pec dzemdibam un beéernam nav
trombocitopenijas, jadoma, ka ta ir gestacijas
trombocitopenija.

+ ITP gadijuma trombocitopenija parasti veidojas
grutniecibas sakuma, biezi trombocitu skaits ir zem
50 x 10°/L



¢

Trombocitu skaita kontrole

Ja gestacijas trombocitopenijas diagnoze ir
parliecinosa, tad trombocitu skaits jakontrolé reizi
trimestri vai ari, kad tiek veiktas rutinas analizes

Ja nav parliecibas par gestacijas trombocitopeéeniju,
trombocitu kontrolei jabut biezakai

Tuvojoties dzemdibu laikam, trombocitu skaits var
mazinaties, tadel, ja pec 35. grutniecibas nedelas
trombocitu skaits ir zem 70x10°/L, trombocitu skaita
kontrole javeik katru nedelu



Artésana

Parasti gan matei, gan bernam ir rutinas dzemdibu
vadiSana ir pietiekama
Epidurala anestezija ir drosa EHEER
trombocitopéenijas gadijuma, ja trombocitu skaits ir
50x10°L lidz 80x10°/L.

e Dazreiz anesteziologi pirms dzemdibam nozimeé islaicigu
glikokortikoidu kursu, lai palielinatu trombocitu skaitu

e Lemums katra gadijuma japienem individuali

Loti butiski ir dokumentet trombocitu skaitu sievietei
pec dzemdibam, jo tas var kalpot ka pieradijums
vienai vai otrai trombocitopenijai

Gestacijas trombocitopenijas gadijuma jabridina
paciente, ka trombocitopénija var atkartoties nakoso
grutniecibu laika



Imuna trombocitopeniska purpura



Imuna trombocitopeniska purpura

Celonis - Iimunu mehanismu izraisita
trombocitu destrukcija.

IgG vai IgM tipa antivielas saistas ar
antigeniem uz trombocitu virsmas, izraisa
pastiprinatu trombocitu destrukciju un boja
eju retikulo-endotelialas sistemas siunas
liesa un aknas

Trombocitu dzives iIlgums izteikti samazinas

o Kaulu smadzenes kompensatori meégina

sarazot vairak trombocitus - palielinas
megakariocitu skaits



Pazime
Vecums

Dzimumu attieciba

Iepriekséja virusu
infekcija

Trombocitu sk.
(x10°/L)
Sakums

Ilgums

Spontana remisija

ITP. formas

Akuta ITP
Berniba

1:1

Biezi

Biezi < 20

P&ksni

Dazas nedélas

Ap 90%

Hroniska ITP
Pieaugusiem
Sievietes:viriesi ka

3:1

Parasti nav

Biezi >20

Nemanami

Gadi/visu muzu

Reti




Hroniska ITP

o Antivielas i1zdodas atrast 80% gadijumu.
Visbiezak antivielas ir veéerstas pret
trombocitu virsmas glikoproteiniem IIb/IIIa

+ Makrofagi, kas atrodas liesa un aknas,
izraisa ar autoantivielam (visbiezak IgG
tipa) klata trombocita destrukciju

+ Hroniska ITP ir raksturiga sievietem.



Hroniska ITP

+ Slimiba var but asimptomatiska vai ari var
noverot dazadas asinosanas
e Visbiezak pirmie kliniskie simptomi ir siki petehiju veida
asins izpludumi diametra mazaki par 1mm
e AsinosSanu no smaganam, deguna vai metroragijam
+ Var but splenomegalija, tas liecina par
imunu mehanismu iesaistisanos

+ Laboratoriski atrod trombocitopeniju
e Trombocitu lielums biezi ir palielinats

e Laboratoriski var noteikt antivielas pret trombocitiem,
kas norma nav atrodamas.



ITP grutniecibas laika

¢ ITP grutniecibas laika ir 1 no 1000 lidz 1 uz
10 000 grutniecem

o Grutnieciba visbiezak ir pacientem ar
hronisku ITP, jau zinamu atbildi uz terapiju

+ Ja trombocitopenija pirmo reizi tiek atrasta
grutniecibas laika, tad gruti diferencet
gestacijas trombocitopeniju un ITP



ITP grutniecibas laika

Parasti ITP gadijuma trombocitopenija ir smagaka
neka gestacijas trombocitopenijas gadijuma

ITP var izraisit trombocitopéniju jaundzimusajam

ITP gadijuma nozimigs ir trombocitu skaits,
tuvojoties dzemdibam, jo ka komplikacija var
attistities asinosana

Ja matie ar ITP trombocitu skaits < 50x10°/L, tad
10-15% jaundzimuso ir trombocitopénija



ITP arstesana grutniecibas laika

o Ja trombocitu skaits ir 30x10°/L un vairak
un nav asinosanas, nekada arsteésana lidz 36
grutniecibas nedélas nav nepieciesama

¢ Ja trombocitu skaits ir zem 30x10°2/L vai
kliniski ir asinosanas, jauzsak terapija ar
glikokortikoidiem vai intravenozajiem
imunoglobuliniem (IVIG)
e IVIG sakuma deva ir 1 g/kg 1-3 dienas ilgi



ITP arstesana grutniecibas laika

e Ja nepieciesama glikokortikoidu terapija,
tad prieksroka jadod prednisone vai
prednisolone, nevis dexamethasone, kas
vairak iet cauri placentarajai barjerai

¢ Pec Amerikas Hematologu Asociacijas
rekomendacijam prednisone sakuma deva ir
1 mg/kg svara, kaut ari daudzi citi eksperti
rekomende mazaku - 0,25 hdz 0,5 mg/kg
svara. Atbilde parasti ir 2-14 dienu laika

¢ Pie refraktaram ITP ka otras Ilinijas
arstesanu otraja trimestri var Vveikt
splenektomiju



ITP arstesana grutniecibas laika

¢ Grutniecibas I|laika nerekomende vai pat ir

kontrindicéta tresas Ilinijas terapija, ko lieto
sievietem, kuram nav grutnieciba

Lidz ar to absoluti kontrindiceta ir mycophenol
mofetil, cyclophosphamide, vincristine, danazol
lietoSana, relativi kontrindiceta ari  anti-D-
immunglobulin, azathioprime lietosana.

Talak minetie medikamenti ari nav rekomendeti
grutniecibas laika, bet literatura ir apraksti par to
lietosanu sada situacija: cyclosporine A,
trombopoetina receptoru agonisti, campath,
D JuEl' X EI I G ElE))



Trombocitu masas parliesanas

+ Tikai noteiktu indikaciju gadijumos
¢ Ja Imuni mehanismi - var palielinat
destrukciju

¢+ Var but antivielas, transfuziju
reakcijas



ITP arstesana grutniecibas laika

Par ,, drosu” trombocitu skaitu dzemdibam uzskata >
50 x 10 9/L

e Ja tas ir zemaks, tad nedelu pirms paredzamajam dzemdibam
janozime IVIG vai glikokortikoidi.
Izveloties kadu no siem arstésanas veidiem, janem
véra, kada bijusi atbilde uz sadu terapiju ieprieks
10-15% jaundzimuso mates ITP gadijumos ir
trombocitopenija < 50 10 9/L, bet aptuveni 5% -
trombociti < 20 x 10 9/L.

Jaundzimusa trombocitu skaits nekorilé ar mates
trombocitu skaitu, bet korelacija ir pieradita ar matei
veiktu splenektomiju, un zemu trombocitu skaitu
masai/ bralim, kas dzimusi ieprieks ITP situacija
matei



Secinajumi

+ Grutniecem vibiezakais
trombocitopenijas veids Ir
gestacijas trombocitopenija

o ITP Ir retak, parasti sievietei jau Ir
bijusi ITP hroniska forma pirms
grutniecibas
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