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ITP tedavisinin amacı, trombosit sayısını normalleştirmek 
yerine klinik olarak önemli kanamayı önlemek için güvenli 

bir trombosit sayısı sağlamaktır 

         Neunert C., et.al. 2019 





İlk sıra tedavi 
 Trombosit sayısı <20.000 / mikroL (Kanama ve kanama 

riskini artıran durumlar yoksa) 
 Predniso(lo)ne at 1 mg/kg (max.dose 80 mg) 2-3 hafta, 

azaltarak 6 haftada kesilmesi (Max 8 hafta)  
 Deksametazon 40 mg / gün 4 gün, 3 kez tekrarlanabilir 
 2 haftada yanıt elde edilmezse 1 haftada azaltarak hızlıca 

kesilmesi öneriliyor 

Neunert C., et.al. 2019 
Provan D., et.al 2019 



 >3 aydan fazla kortikosteroid bağımlı olan veya 
kortikosteroidlere yanıtı olmayan ITP'li yetişkinlerde ikinci 
sıra tedaviye geçilmesi öneriliyor 

 Splenektomi için >12-24 ay beklenmesi öneriliyor 

Neunert C., et.al. 2019 
Provan D., et.al 2019 





Trombopoietin reseptör agonistleri 
(TPO-RAs) 
 TPO-RA'lar (eltrombopag, avatrombopag, romiplostim) 

splenektomize ve nonplenektomize hastalarda mükemmel 
yanıtlar (>% 60) sağlamıştır 

 Kullanılmaya devam edilen TPO-RA'lara yanıt 6 ila 8 yıla 
kadar devam eder 

 Tedavinin kesilmesi çoğu durumda trombositopeninin geri 
dönmesine yol açar 

 Bazı hastalarda (%10-30) TPO-RA'lar kesildikten sonra kalıcı 
bir yanıt elde edebilir 

Wong RSM, et.al 2017 
Provan D., et.al 2019 
 



ITP hastalarında eltrombopag dozunun 
ayarlanması 

Trombosit Sayımı Dozun ayarlanması veya yanıt 

En az 2 haftalık tedaviyi takiben < 50.000/ 
mikrolitre  

Günlük doz 25 mg basamaklarla maksimum 75 
mg/gün’e çıkarılmalıdır 

>50.000/ mikrolitre ila  <150.000/ mikrolitre Kanamanın önlenmesi veya azaltılması için gerekli 
trombosit sayısının sağlanması için en düşük dozda 
eltrombopag ve/veya eşzamanlı ITP tedavisi 
uygulanmalıdır. 

> 150.000/ mikrolitre ila <250.000/ mikrolitre Günlük doz 25 mg basamaklarla azaltılmalıdır 

> 250.000/ mikrolitre Eltrombopag tedavisini kesiniz; trombosit izlem 
sıklığını haftada iki kereye çıkarınız. 
 
Trombosit sayımı ≤ 100.000/ mikrolitre düzeyinde 
olduğunda tedaviyi günlük dozu 25 mg azaltarak 
yeniden başlatınız 



Rituximab 
 Yanıt oranı %60 
 Uzun süreli kalıcı yanıt %20-25 
 Yanıta kadar geçen medyan süre, ilk rituksimab dozundan 

itibaren 5,5 hafta 
 Ortalama yanıt süresi 11 ay 
 Tedaviden önce hepatit B durumu değerlendirilmeli 
 Kapsüllü gram pozitif bakterilere karşı aşılama yapılmalıdır 
 Aşılar ritüksimab uygulamasından >6 ay sonra yapılmalı 

Arnold DM, et.al, 2007, 2012 
Miyakawa Y et.al 2015 
Provan D., et.al 2019 
 



Splenektomi 
 Splenektomi için >12-24 ay beklenmesi öneriliyor 

 Yanıt oranı %90 

 10 yıllık hastalıksız durum %78 

 20 yıllık hastalıksız durum %67 

 >60 yaş üzerinde, önemli ölçüde daha yüksek relaps oranları ve 
postoperatif komplikasyonlar görülüyor 

 Splenektomi sonrası hastalarda tromboembolizm ve enfeksiyon 
riski daha yüksek olabilir 

 Splenektomiye yanıt verdikten >1 yıl sonra nükseden hastalarda, 
aksesuar dalak araştırması yapılmalı ve bulunursa rezeke 
edilmelidir 

Vianelli N, et.al 2013 
Chater C, et.al. 2016 
Park YH, et.al 2016 



 Hastaların yaklaşık %20'si splenektomiden sonra hemostatik 
trombosit sayısına ulaşmaz veya ilk veya sonraki tıbbi 
yaklaşımlara yanıt vermez;  

 Splenektomiye yanıt verenlerin %20 ila %30'u sonunda nüks 
etmektedir 

 Eltrombopag ile %85,8 yanıt elde edilirken, %70’inde uzun 
süreli yanıt elde edilir(>25 hafta) (>30.000)  

 Ritüksimab tedavisi ile hastaların %75-80’ninde kalıcı yanıt 
elde edilemez 

Chater C, et.al. 2016 
Raymond S. M. Wong et.al 2017 
Miyakawa Y et.al 2015 
 



Azatioprin 
 Genellikle 50-200 mg/gün dozda uygulanır 
 Tam olarak etkili olması genellikle birkaç ay sürer  
 2 çalışmada bildirilen kalıcı yanıt %51,2 ve %64,2'dir 
 Başlıca yan etkileri mide bulantısı, enfeksiyon (% 9,9), 

karaciğer fonksiyon anormallikleri, nötropeni ve anemidir 
 Azatiyoprin, gebelikte “güvenli” kabul edilen birkaç ITP 

ilacından biridir, fetal malformasyon oranlarında artış yoktur 
ve emzirme döneminde güvenlidir 

 

Neunert C., et.al. 2019 



Siklofosfamid 
 Genellikle 50-200 mg/gün dozda uygulanır 
 Etkisi geç ortaya çıkıyor 

 1. aydaki yanıt oldukça değişkendir, 2 çalışma da %10 ve 
%70 bildirilmektedir 

 Bu sonucu bildiren 2 çalışmada kalıcı yanıt %60 
 Başlıca yan etkileri kemik iliği baskılanması, enfeksiyon (% 

9.9), infertilite, ikincil maligniteler ve hemorajik sistittir 
 Hamilelikte ve emzirme döneminde kullanımı 

kontrendikedir 

Verlin M, et.al. 1976 
Pizzuto J, et.al 1984 

Sunan
Sunum Notları
Siklofosfamid, aktif metaboliti olan fosforamid mustardına dönüştürülür ve daha sonra hücrelerin apoptozuna yol açan DNA çapraz bağları oluşturur.



Siklosporin A 
 Başlangıç dozu günde 3-6 mg/kg, maksimum 200 mg'dır 
 1. ayda yanıt %37,8 ile %56,7 arasında değişmektedir 
 Kalıcı yanıt %23,3 ile %44 arasında değişmektedir 
 Siklosporin A'nın başlıca yan etkileri arasında dişeti 

hiperplazisi (% 6.6), hipertansiyon (% 11.6), nefrotoksisite 
(% 6.7) ve mide bulantısı bulunur 

 Hamilelik veya emzirme döneminde kullanılmaz 

Choudhary DR, et.al 2008 
Kappers-Klunne MC et.al 2001 
Liu AP, et.al 2016 

Sunan
Sunum Notları
Siklosporin A, siklofilin proteinine bağlanır ve kompleks, T hücre aktivasyonu için hayati bir protein olan kalsinörini inhibe eder.



Danazol 
 Genellikle 200-800 mg/gün dozda uygulanır 

 ITP'deki klinik çalışmalarda danazol yanıtı 1. ayda %23.8 ile 
%57.9 arasında değişmektedir 

 % 9,5'ten %96'ya kadar değişen çok çeşitli rapor edilmiş kalıcı 
yanıtlar vardır 

 Androjenik etkileri, başlıca olumsuz özelliğidir (özellikle yüksek 
karaciğer fonksiyon testleri (% 16,5), kilo alımı (% 8.4), akne (% 
4.2), kızarıklık ve ruh hali değişiklikleri de yaygındır) 

 Amenore (% 10.6) ve virilizasyon (% 3) da bildirilmiştir 
 Hamilelikte ve emzirme döneminde kontrendike 

Fenaux P, et.al 1990 
Liu W, et.al 2016 
Maloisel F, et.al 2004 

Sunan
Sunum Notları
Danazol, androjen ve glukokortikoid reseptörleri dahil olmak üzere birçok steroid reseptörüne bağlanır ve artan androjenik ve glukokortikoid etkiler üzerinde mütevazı bir etkiye sahiptir, ikincisi immün inhibisyona neden olur. Ek olarak, Fc reseptörleri için monosit bağlanma bölgelerini azalttığı da gösterilmiştir.



Dapson 
 Genellikle 50-100 mg/gün dozda uygulanır 

 ITP'de yanıt oldukça değişkendir, 1. ayda %36-%63'lük bir 
yanıt bildirilmiştir 

 %0 ile %55 arasında değişen kalıcı yanıt 
 Tedavi iyi tolere edilir ve hastaların %11'inde bulantı / kusma 

görülür 

 Çoğu hastada hafif hemoliz meydana gelir ve önemli hemoliz 
daha az yaygındır 

 G6PD eksikliği olan hastalar özellikle risk altındadır 

Damodar S, et.al 2005 
Godeau B, et.al 1997 
Patel AP, et.al 2015 



Mikofenolat mofetil 
 Genellikle 500-2000 mg/gün dozda uygulanır 
 ITP'deki etkisi nispeten yavaştır 
 1. haftada hastaların %15’inde,  
 1. ayda hastaların kabaca yarısında 1 aylık yanıt elde edilir 
 Kalıcı yanıt oranları %56.7-%61.9 
 İshal en sık görülen yaygın bir yan etkisi (% 6.8). 
 Diğer önemli yan etkiler arasında nötropeni, anemi ve viral 

enfeksiyonlar; uzun süreli kullanımda, malignite ve progresif multifokal 
lökoensefalopati riskinde küçük bir artış vardır 

 Aynı zamanda saf kırmızı aplazi ile ilişkilidir 
 Teratojendir ve hamilelik veya emzirme döneminde kullanılmamalıdır 

 

Hou M, et.al 2003 
Miano M, et.al 2016 
Taylor A, et.al 2015 



Vinka alkaloidleri  
 Haftalık IV vinkristin dozları 1-2 mg, 2-4 hafta 
 Vinblastin 1-3 hafta boyunca 10 mg  
 7. günde hızlı yanıtlar elde edilebilir 
 1. ayda bildirilen yanıt oldukça değişkendir 
 Kalıcı yanıt %0-%42 arasındadır 
 Vinkristin nöropatisi (% 27,8) 
 Vinblastin ile ilişkili kemik iliği baskılanması, kabızlık (% 3,5), 

hiponatremi ve infüzyon bölgesi vezikasyonu (% 10,5) en yaygın 
olan yan etkiler 

 Vinka alkaloidleri hamilelik ve emzirme döneminde 
kontrendikedir. 

Facon T, et.al 1994 
Fenaux P, et.al 1990 
Manoharan A. 1991 

Sunan
Sunum Notları
Vinka alkaloidleri hevesle tübüline bağlanır, mikrotübül oluşumunu önler ve mitozu inhibe ederek apoptoza yol açar.
Vinka alkaloidleri, tüm bölünen hücreleri etkiler ancak çeşitli lenfoid malignitelerin tedavisinde bir rol bulmuşlardır.



Fostamatinib 
 Fostamatinib, küçük moleküllü bir dalak tirozindir kinaz 

inhibitörü 
 Medyan takip süresi 8,5 yıl, medyan trombosit sayısı 16.000 

/mikroL olan kronik ITP hastaları ile yapılan çalışmada 
 Yanıt oranı % 43 
 Stabil yanıt % 18 
 Yanıta kadar geçen süre medyan 15 gün 
 En sık yan etkisi hipertansiyon ve ishal 

Bussel J, et.al 2018 



Kombinasyon tedavisi 
 Azatioprin + Mikofenolat + siklosporin  
 Birden fazla tedaviye yanıtsız refrakter ITP’li 19 hasta 

 İyi tolere edildi  
 Medyan 24 ay boyunca sürdürülen %73.7 yanıt oranları elde 

edildi 
 Tüm ilaçlar kesildikten sonra iki hasta remisyonda kaldı 

Arnold DM, et.al 2010 



Kombinasyon tedavisi  
 Yüksek doz oral deksametazon (1-4. günlerde günlük 40 

mg), oral siklosporin (1-28. günlerde günde 2.5-3 mg / kg) 
ve düşük doz rituksimab (7. ve 14. günlerde 100 mg) 
kullanılarak üçlü tedavi 

 TT4 (dört hafta boyunca verilen üçlü tedavi) olarak 
adlandırılan bu terapi 

 Altı ayda %60'lık bir yanıt oranı 
 12. ayda %92 ve 

 24. ayda %76'lık relapssız sağkalım elde edildi 

Choi PY, et.al 2015 





Trombopoietik reseptör agonistlerini 
değiştirilmesi 
 Romiplostim’den eltrombopag a geçenlerin %100’ü, 

eltrombopagdan romiplastine geçenlerin %66’sı yanıt verdi 
 Yanıt kaybı olan 23 hastanın olduğu başka bir çalışmada 

geçişler sonrası yanıt oranları %50-80 bulundu 
 Romiplostim ardından eltrombopag verilen 51 hastanın 

alındığı bir çalışmada %80 yanıt elde edildi 
 Geçişler yan etki sebebiyle yapılan grupta yanıt oranları 

%100 bulunmuş 

José Ramón González-Porras et.al 2015 
Mehdi Khellaf et.al 2013 
Sunil Lakhwani et.al 2017 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Gonz%C3%A1lez-Porras+JR&cauthor_id=25521630
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Gonz%C3%A1lez-Porras+JR&cauthor_id=25521630
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Gonz%C3%A1lez-Porras+JR&cauthor_id=25521630
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Gonz%C3%A1lez-Porras+JR&cauthor_id=25521630
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Gonz%C3%A1lez-Porras+JR&cauthor_id=25521630
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Gonz%C3%A1lez-Porras+JR&cauthor_id=25521630
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Gonz%C3%A1lez-Porras+JR&cauthor_id=25521630
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Khellaf+M&cauthor_id=23445876
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Khellaf+M&cauthor_id=23445876
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Lakhwani+S&cauthor_id=28759125
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Lakhwani+S&cauthor_id=28759125
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Lakhwani+S&cauthor_id=28759125


Oral Rilzabrutinib, a Bruton Tyrosine Kinase Inhibitor, Showed Clinically Active and 
Durable Platelet Responses and Was Well-Tolerated in Patients with Heavily Pretreated 
Immune Thrombocytopenia 
Kuter D., et al. ASH 2020 

 Rilzabrutinib, trombosit agregasyonunu engellemeden trombosit 
yıkımının altında yatan hastalık mekanizmalarını hedefleyen oral, 
geri dönüşümlü, kovalent bir Bruton tirozin kinaz (BTK) 
inhibitörüdür 

 Açık etiketli faz I / II çalışma 
 32 Relaps ITP hastası 
 Rilzabrutinib 400 mg günde iki kez 
 Birincil sonlanım noktası PLT >50.000 ve 20.000 artış 
 14 hastada (%44) birincil sonlanım noktasına ulaşıldı 
 %67’sinde >30.000 üzerinde yanıt elde edildi 
 Yanıt alınanların %71’inde bu yanıtlar sürdürüldü 

 



Long-Term Safety and Efficacy of Sutimlimab in Patients with Chronic 
Immune Thrombocytopenia 
Broome CM., et al ASH 2020 

 C1s'ye bağlanarak CP'nin aktivasyonunu seçici olarak inhibe eden 
hümanize bir monoklonal antikor olan sutimlimab ile CP 
inhibisyonu 

 Açık etiketli Faz 1 çalışma  
 12 Relaps/Refrakter ITP hastası 
 5 hastada (%42) yanıt elde edildi (>50.000) 
 ≥50.000 kadar geçen medyan süre 2 gün 
 4 (%33) hastada tam yanıt elde edildi 
 5 (%42) hastada kalıcı yanıt elde etti 
 Yanıt, kabul edilebilir bir güvenlik profiliyle 1 yıldan fazla bir 

tedaviden sonra devam etti 
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