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počtu krevních destiček v periferní krvi pod 100x109/l.(1) Poprvé 
bylo onemocnění popsáno v roce v roce 1735 jako Morbus ma-
culosus hamorrhagicus P. G. Werlhofem, jenž popsal případ 
16leté dívky s kožním a slizničním krvácením, ke kterému došlo 
po infekčním onemocnění a které odeznělo po elixirum acidum 
halleri (kyselina citrónová). K trombocytopenii dochází v důsled-
ku zvýšené destrukce trombocytů v  retikuloendotelovém sys-
tému, způsobené antitrombocytárními protilátkami působením 
cytotoxických T-lymfocytů; významnou úlohu ale hraje i  naru-
šená tvorba destiček v  kostní dřeni při relativním nedostatku 
trombopoetinu. Pro onemocnění v dospělém věku je, na rozdíl 
od dětí, nápadná tendence k přechodu onemocnění do chro-
nicity a malý podíl spontánních remisí. Klinické projevy nejsou 
u významné části pacientů vyjádřeny. S tíží trombocytopenie ale 
narůstá riziko krvácivých projevů, ke kterým dochází typicky na 
kůži a sliznicích. Před zahájením terapie musíme důsledně zva-
žovat poměr rizika krvácivých komplikací a nežádoucích účinků 
léčby s  důrazem na zachování dobré kvality života pacientů. 
Léčba onemocnění je založena v první řadě na imunosupresiv-
ních postupech směřujících k potlačení tvorby či eliminaci pro-
tilátek. Inovativní léčebné postupy přispívají ke vzestupu počtu 
trombocytů cestou stimulace trombopoetinového receptoru. 

Epidemiologie

Incidence všech typů imunitně podmíněné trombocytopenie se 
pohybuje kolem 10 případů na 100 000 obyvatel a rok. Roční 
incidence primární formy ITP je 5,8–6,6 případu na 100  000 
osob.(2) Recentní epidemiologická data uvádějí přibližně rovno-
měrné zastoupení obou pohlaví u dospělých pacientů, s výjim-
kou středního věku (30–60 let), kde se onemocnění vyskytuje 
2–3krát častěji u  žen. Nejvyšší incidence onemocnění je mezi 
15.–40. rokem. 

Terminologie a klasifikace 

Imunitní trombocytopenie byla dříve označovaná jako idiopatic-
ká trombocytopenická purpura. V terminologii došlo v poslední 
době ke změnám více vystihujícím přirozený průběh onemoc-
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riferní krvi nevede k dostatečnému zpětněvazebnému vzestupu 
hladiny endogenního trombopoetinu, který je hlavním působ-
kem regulujícím megakaryopoézu a trombopoézu. Výsledkem 
je pak relativní nedostatek eTPO, který je dále umocňován 
zvýšenou clearance trombopoetinu vázaného na krátce přeží-
vající trombocyty. Relativní nedostatek eTPO byl potvrzen při 
srovnání jeho hladin s aplastickou anémií se srovnatelnou tíží 
trombocytopenie, kde byly zjištěny hladiny eTPO 3–4krát vyšší 
než u ITP.(6) K nedostatečné produkci destiček navíc přispívají 
i  antitrombocytární protilátky vedoucí k  destrukci trombocy-
tárních prekurzorů a nově vznikajících destiček přímo v kostní 
dřeni.(7) Studie sledující megakaryopoézu pomocí elektronové 
mikroskopie prokázala změny odpovídající zvýšené apoptó-
ze v  megakaryocytární vývojové řadě. Dalším předpokláda-
ným mechanismem vedoucím ke snížené megakaryopoéze je 
možné přímé působení autoreaktivních B- i T-lymfocytů přímo 
v kostní dřeni. Hlavní patofyziologické mechanismy u ITP jsou 
zobrazeny na Obr. 1. 

Klinický obraz

Klinické projevy ITP u dospělých pacientů závisí na tíži trom-
bocytopenie. Většina pacientů s  lehkou a  středně těžkou 
trombocytopenií (Tr > 20x 109/l) je asymptomatická, při po-
čtech Tr > 50x 109/l je riziko krvácení minimální. Vyskytnou-li 
se krvácivé projevy u těchto pacientů, je nutno pomýšlet na 
možný vliv léků, na možnost predisponující organické příči-
ny (včetně nádorových onemocnění) nebo na podíl poruchy 
i v koagulačním systému. V případě klinické manifestace jsou 
pro trombocytopenii typické kožní a  slizniční krvácivé pro-
jevy – petechie, ekchymózy, sufúze, hematomy, epistaxe, 
krvácení z  dásní, krvácení z  gastrointestinálního traktu, he-
maturie, gynekologické krvácení. Ke spontánním krvácivým 
projevům dochází nejčastěji při poklesu počtu destiček pod 
20x 109/l, hodnoty < 10x 109/l dále výrazně zvyšují riziko kr-
vácení. Nejčastějšími lokalitami kožního krvácení jsou místa 
vystavená největšímu tlaku (Obr. 2). Výskyt krvácivých pro-
jevů bývá ovlivněn řadou dalších faktorů, jako jsou komor-
bidita, fragilita cévní stěny, medikace (hlavně antikoagulační 
a  antiagregační léky, antirevmatika). Významná trombocy-
topenie vede logicky i  k neúměrnému krvácení po úrazech, 
poraněních či po invazívních výkonech. Obávané krvácení do 
CNS není časté (do 1 %).

nění. Akronym ITP byl sice ponechán, ale vzhledem k velkému 
podílu asymptomatických případů u dospělých pacientů se ter-
mín purpura již nepoužívá. Podle etiopatogeneze onemocnění 
dělíme ITP na formu primární (dříve idiopatickou), která předpo-
kládá vyloučení jiných příčin trombocytopenie, a  formu sekun-
dární, podmíněnou jiným základním onemocněním. V případě, 
že je sekundární příčina známá, je doporučeno ji uvádět (např. 
H. pylori-asociovaná ITP, HIV-asociována ITP, HCV-asociovaná 
ITP). Podle fáze choroby se ITP dělí na onemocnění nově dia-
gnostikované (do 3 měsíců), perzistentní (3–12 měsíců) a chro-
nické (nad 12 měsíců). Další klinickou kategorií je těžká ITP 
s  přítomností krvácivých symptomů při adekvátní léčbě nebo 
vznik nových krvácivých projevů vyžadujících další terapeutické 
intervence.(3)

 
Etiopatogeneze

Tradiční etiopatogenetický koncept nadměrné autoprotilátka-
mi podmíněné destrukce trombocytů v  retikuloendotelovém 
systému byl nově nahrazen komplexnějším pojetím zahrnují-
cím i podíl působení cytotoxických T-lymfocytů a nedostatečné 
trombopoézy v kostní dřeni provázené relativním nedostatkem 
endogenního trombopoetinu (eTPO). 
Autoimunitní příčinu ITP mediovanou antitrombocytárními pro-
tilátkami poprvé prokázal v roce 1951 Harrington legendárním 
pokusem, když si transfundoval krev od pacientky s ITP a bě-
hem 24 hodin u něj došlo k rozvoji krvácivých projevů a poklesu 
trombocytů na nulové hodnoty. Autoimunitní proces je podmí-
něn vzájemnou interakcí mezi trombocyty, antigen-prezentují-
cími buňkami, B- a T-lymfocyty, který nakonec vede k  tvorbě 
protilátek proti povrchovým destičkovým glykoproteinům aktivo-
vaným klonem B-lymfocytů.(4) Trombocytární bílkovinné antige-
ny jsou prostřednictvím hlavního histokompatibilního komplexu 
II. třídy na povrchu APC prezentovány přes T-buněčný receptor 
pomocným Th-lymfocytům, což vede ke zvýšené expresi CD40 
ligandu s jeho následnou interakcí na povrchu APC. Tato kosti-
mulace vede ke zvýšené produkci cytokinů (hlavně interleukin-2 
a  interferon-γ), které dále vedou k diferenciaci autoreaktivního 
klonu B-lymfocytů, produkujícího antitrombocytární protilátky. 
Tyto autoprotilátky jsou nejčastěji namířeny proti glykoprotei-
nům trombocytů GPIIb/IIIa, Ib/IX, příp. Ia/IIa. Trombocyty op-
sonizované autoprotilátkami jsou pak masivně destruovány 
v retikuloendotelovém systému, což vede k výraznému zkrácení 
doby jejich přežívání (často na méně než 1 den, tj. asi 1/10 je-
jich normální životnosti). Na této nadměrné destrukci trombo-
cytů má hlavní podíl retikuloendotelový systém sleziny a  jater. 
T-lymfocyty sehrávají v celém autoimunitním procesu důležitou 
úlohu nejen při zprostředkování imunitní odpovědi, ale mohou 
vést působením cytotoxických mechanismů k přímé destrukci 
trombocytů.(4–5) Jakým mechanismem působí iniciální vyvoláva-
jící stimul, není dosud zcela jasné. V případě vzniku ITP v sou-
vislosti s  infekcí (nejčastěji virové a bakteriální) se předpokládá 
přímý nebo kostimulační vliv agens proteinové povahy na vznik 
zkřížené imunitní reakce s destičkovými antigeny. Tímto mecha-
nismem může autoimunitní odpověď vyvolat i infekce H. pylori. 
V případě malignit či autoimunitních chorob hrají roli i další poru-
chy imunitních mechanismů.  
Nové poznatky v  patogenezi ITP vyvrátily dřívější představu 
o zachovalé až hyperplastické megakaryopoéze v kostní dřeni 
a prokázaly podíl porušené maturace a diferenciace megaka-
ryocytů vedoucí k suboptimální produkci trombocytů v kostní 
dřeni, která může být i výrazně snížená. Trombocytopenie v pe-

Obr. 1 – Patofyziologické mechanismy vzniku ITP
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agnostiky myelodysplastického syndromu a u pacientů 
s refrakterní formou ITP nebo u pacientů před splenek-
tomií.(8) V ostatních případech není vyšetření kostní dře-
ně nezbytné. Buněčnost aspirátu bývá normální. Počet 
megakaryocytů není konstantní, může být zvýšen, nor-
mální i snížen v souladu s popsanými patogenetickými 
mechanismy. Často jsou nacházeny formy slabě odště-
pující trombocyty. Zastoupení ostatních hemopoetic-
kých řad v kostní dřeni a jejich vývojových linií není u ITP 
vychýleno od normy, mohou však být vyjádřeny obecné 
reaktivní změny. 

Vyšetření antitrombocytárních protilátek
Stanovení protidestičkových protilátek není rutinně doporučo-
váno. Pro jejich stanovení existuje více metod. Povrchové „pla-
telet-associated“ IgG bývají zvýšeny u ITP i u neimunitních typů 
trombocytopenie. Stanovení metodou MAIPA (monoclonal an-
tibody immobilization of platelet antigens), která stanovuje gly-
koprotein-specifické protilátky, je vhodnější, ale ani tento test 
není diagnostický. Senzitivita MAIPA se pohybuje kolem 60 %, 
specifita okolo 80 %.(9) Průkaz protilátek diagnózu ITP podporu-
je, negativita ji ovšem nevylučuje. 

Další laboratorní vyšetření
V diferenciální diagnostice ITP asociované s infekčními stavy je in-
dikována detekce infekce Helicobacter pylori (dechová zkouška 
nebo antigen ze stolice) a sérologické testování virů HIV a HCV, 
popř. PCR stanovení CMV a parvovirové infekce. Další diferen- 
ciální testy jsou zaměřeny na autoimunitní stavy, jako jsou an-
tifosfolipidový syndrom (antifosfolipidové protilátky APLA, lu-
pus antikoagulans), systémové choroby pojiva (antinukleární 
protilátky) a  tyreopatie (antityroidální protilátky a  funkční testy). 
Přínos řady dalších testů (hladina TPO, retikulované destičky, 
doba krvácivosti) nebyl jednoznačně potvrzen. Životnost krev-
ních destiček vyplavených z kostní dřeně do periferního oběhu 
se u zdravých jedinců pohybuje v rozmezí 7–10 dnů. V případě 
ITP je životnost zkrácena, někdy velmi výrazně. Ani radionukli-
dové vyšetření doby přežívání trombocytů není u ITP jednoznač-
ně indikováno. Při vyšetření jsou zobrazena místa s maximál-
ní destrukcí trombocytů (slezina, játra, případně oba orgány). 
Vyšetření není specifické pro dg. ITP, může ale podpořit indikaci 
splenektomie ve 2. linii terapie v případě prokázání maximál-
ní destrukce destiček ve slezině. Informativní přínos může mít 
i v rámci diferenciální diagnostiky při odlišení jiných příčin trom-
bocytopenie. Diagnostické postupy u pacientů s podezřením na 
ITP jsou shrnuty v Tab. 1.

Krvácivé příhody jsou u primární ITP víceméně jediným klinickým 
projevem, jiné abnormální nálezy nebývají při fyzikálním vyšetření 
přítomny, organomegalie do klinického obrazu nepatří. Nemalá 
část pacientů uvádí i zvýšenou únavnost, patogenetický vztah 
ale není vysvětlen. Počty destiček často u ITP dospělých klesají 
pozvolna, bez patrného vyvolávajícího momentu. Mnohdy bývá 
pokles zjištěn náhodně, bez klinicky manifestních příznaků. 

Diagnostika 

Stanovení diagnózy ITP je založeno na komplexním posouzení 
anamnestických údajů, klinického obrazu a výsledků laborator-
ních vyšetření. Diagnózu primární ITP lze stále stanovit pouze 
per exclusionem. Anamnéza, fyzikální vyšetření a panel labora-
torních a zobrazovacích vyšetření jsou zaměřeny na potvrzení či 
vyloučení sekundární příčiny trombocytopenie. 

Krevní obraz
Základním laboratorním vyšetřením je krevní obraz (KO), kde 
se u  ITP typicky nalézá izolovaná trombocytopenie, hodnoty 
leukocytů a  hemoglobinu bývají většinou v  normě. Významné 
krvácení ale může hladinu hemoglobinu výrazně snížit. V  pří-
padě akutních ztrát bývá střední objem erytrocytů (MCV) nor-
mální, u  ztrát chronických se vyvíjí typický obraz sideropenie 
s poklesem MCV i obsahu hemoglobinu v erytrocytech (MCH). 
Při zjištění trombocytopenie je nutné zhotovení krevního nátě-
ru a jeho kvalifikované vyhodnocení, tzv. počítačový diferenciál 
hodnocený analyzátorem nestačí. Při ITP je diferenciální rozpo-
čet z nátěru v mezích normy. Morfologické posouzení nátěru je 
zaměřeno mimo jiné na vyloučení tzv. pseudotrombocytopenie, 
která je podmíněna tvorbou shluků krevních destiček v odběro-
vé zkumavce s EDTA. Automatizované vyšetření KO shluky des-
tiček většinou neodhalí a zjištěná hodnota trombocytů je proto 
falešně nízká (Obr. 3). Tvorbu shluků lze výrazně omezit tem-
perováním zkumavky s odebraným krevním vzorkem ve vodní 
lázni s teplotou 37 °C. V krevním nátěru mohou být zachyceny 
i další abnormality, které s ITP nejsou konzistentní (např. schis-
tocyty u pacientů s  trombotickou trombocytopenickou purpu-
rou, blastické elementy při akutních leukémiích, velké množství 
mikro- nebo makrotrombocytů u  vrozených trombocytopenií 
aj.). Rozšíření vyšetření parametrů KO o stanovení retikulocytů 
pomůže v odlišení stavů provázených hemolýzou. Moderní ana-
lyzátory jsou schopny také stanovit střední objem trombocytu 
(MVP), který bývá u ITP často lehce zvýšený v důsledku zvýše-
ného trombocytárního obratu s vyplavováním mladších, větších 
krevních destiček (retikulované trombocyty). 

Vyšetření kostní dřeně
Morfologické vyšetření aspirátu kostní dřeně by mělo být vždy 
provedeno u  pacientů starších 60 let v  rámci diferenciální di-

Obr. 2 – Petechie na končetinách Obr. 3 – Shluky krevních destiček 
v krevním nátěru

Tab. 1 – Diagnostická vyšetření 
u pacientů se suspektní ITP

Základní vyšetření	 Doporučená vyšetření
osobní anamnéza	 antitrombocytární protilátky
rodinná anamnéza	 antifosfolipidové protilátky
fyzikální vyšetření	 antityreoidální protilátky
KO + retikulocyty, nátěr	 vyšetření funkce štítné žlázy
kostní dřeň (> 60 let)	 antinukleární protilátky
krevní skupina	 PCR – parvovirus a CMV
přímý antiglobulinový test
H. pylori
HIV, HCV infekce
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padné léčby, které mohou mít na zdraví pacienta a kvalitu života 
větší dopad než samotné riziko krvácení. 
Indikací k zahájení terapie pacienta s  ITP je hlavně přítomnost 
krvácivých projevů a  nízký počet trombocytů. Indikace k  za-
hájení terapie by měla být komplexní a  měla by zohledňovat 
i symptomy onemocnění, věk, komorbiditu, toleranci zvažované 
léčby, životní styl a preference pacienta. Jednoznačná shoda 
k zahájení terapie je u pacientů s přítomností krvácivých proje-
vů, bez ohledu na počty trombocytů. Stran samotného počtu 
trombocytů u  nově diagnostikovaných asymptomatických ne-
mocných se většina doporučení shoduje na hranici trombocytů 
< 30x 109/l, kdy by měla být léčba zahájena.(8, 16, 17) U pacientů 
před chirurgickým výkonem je většinou potřeba přechodná léč-
ba i při vyšších počtech trombocytů. 
Krvácivé projevy u  trombocytopenických nemocných mohou 
být podmíněny i  konkomitantní antitrombotickou či antikoa-
gulační léčbou (nejčastěji aspirin, klopidogrel, warfarin). Proto 
musí být u  nemocných s  trombocytopenií důkladně zvážena 
nutnost pokračování této terapie. U pacientů s nutností pokra-
čování v antitrombotické terapii by měla být hladina trombocytů 
udržována nad 40–50x 109/l; léčba by tedy měla být v  těchto 
případech zahájena při poklesu pod uvedenou hranici.(10)

Diskutovanou otázkou při managementu ITP je vhodnost vyšet-
ření a  léčby souběžné infekce Helicobacter pylori, která může 
být i vyvolávajícím faktorem ITP. Vzhledem k jednoduchosti de-
tekce a terapie jsou toto vyšetření a případná eradikační léčba 
jednoznačně doporučovány.(14)

Hospitalizace a emergentní léčba
Zahájení léčby za hospitalizace je doporučováno u  pacientů 
s významnými krvácivými projevy a u pacientů s počtem trom-
bocytů < 20x 109/l a anamnézou krvácení; dále u nemocných 
s  přidruženými riziky pro krvácení v  případech s  významnou 
komorbiditou nebo přítomnými nežádoucími účinky dosavadní 

Diferenciální diagnostika 

Diferenciální diagnostika trombocytopenií je poměrně široká. 
Zahrnuje i  jiné imunitně podmíněné trombocytopenie, než je 
ITP, celou řadu neimunitních trombocytopenií, stavy s primár-
ním postižením kostní dřeně či stavy provázené i koagulopatií. 
Patogenetické mechanismy vedoucí k trombocytopenii se v ně-
kterých případech mohou kombinovat. Nozologické jednotky 
spojené s trombocytopenií shrnuje Tab. 2. 

Terapie

Aktuální léčebná doporučení vycházejí z  doporučení panelu 
expertů, resp. expertních skupin.(10–14) Nejnovější konsen-
zus mezinárodního expertního týmu pracujícího pod záštitou 
Americké hematologické společnosti, který zohledňuje nové 
poznatky v patofyziologii a moderní léčebné možnosti, byl pu-
blikován v lednovém čísle časopisu Blood.(1) Uváděný přehled 
léčebných možností vychází z  citovaných recentních dopo-
ručení. Postavení nových léků v  nich není ještě jednoznačně 
definováno.
	
Zásady terapie
Zásady léčby primární imunitní trombocytopenie dospělých pa-
cientů jsou mírně odlišné od léčby ITP u dětí. Spontánní remi-
se onemocnění je ve srovnání s dětskou populací u dospělých 
málo častá, u nově diagnostikovaných pacientů bez terapie se 
v 1. roce pohybuje dosažení remise mezi 5–25 %.(15) 
Hlavním cílem léčebných postupů je dosažení bezpečného 
počtu trombocytů, a  tím snížení rizika krvácivých komplikací. 
Normalizace počtu trombocytů není nezbytná. Z hlediska klinic-
kého fenotypu choroby je ITP variabilním onemocněním a zá-
važnost klinických projevů nekoreluje s  počtem trombocytů. 
Důležitým cílem léčby je minimalizace nežádoucích účinků pří-

Tab. 2 – Diferenciální diagnostika trombocytopenií, dělení podle hlavní patogenetické příčiny

Zvýšená destrukce trombocytů

Imunitně podmíněná

– heparinem indukovaná trombocytopenie

– ITP včetně sekundárních forem

– neonatální aloimunní trombocytopenie

– polékové trombocytopenie

– parainfekční trombocytopenie

– potransfúzní purpura

Neimunitně podmíněná

– diseminovaná intravaskulární koagulace

– hemolyticko-uremický syndrom

– Kasabach-Merritt syndrom

– mimotělní oběh

– trombotická trombocytopenická purpura

Hypersplenismus

Snížená produkce trombocytů

– aplastická anémie

– cyklická trombocytopenie

– chronický alkoholismus

– infiltrace kostní dřeně při malignitách

– megaloblastové anémie

– myelodysplastický syndrom

– myelosuprese

– těžký nedostatek železa

– paroxyzmální noční hemoglobinurie

– polékové trombocytopenie

– trombocytopenie při působení toxinů

– trombocytopenie při septických stavech

Hemodiluce

Hereditární choroby s trombocytopenií

– amegakaryocytární trombocytopenie	 – Mayova-Hegglinova anomálie

– Bernard-Soulierův synrom	 – von Willebrandova choroba

– Fanconiho anémie	 – Wiskottův-Aldrichův syndrom

In
ze

rc
e 

 1
01

00
77

88
 ▼



fo
cu

s

672  www.postgradmed.cz Postgraduální medicína, 2010, 12, č. 6

Intravenózní imunoglobuliny
Intravenózní imunoglobuliny (IVIG) jsou krevním derivátem vyrá-
běným z lidské krevní plazmy obsahujícím IgG protilátky. Ve vy-
sokých dávkách mají imunomodulační efekt, mohou tak ovlivnit 
průběh řady autoimunitních onemocnění.
Mechanismus působení je i  u  IVIG multifaktoriální: jako nejvý-
znamnější se jeví kompetitivní inhibice Fc receptorů vedoucí 
ke snížení clearance antitrombocytárních protilátek a  snížené-
mu vychytávání Tr ve slezině. Další mechanismy působí skrze 
zvýšení inhibičních FcγRII receptorů dendritických buněk, které 
brání zvýšené fagocytóze trombocytů v makrofázích, ovlivně-
ní aktivity systému komplementu, modulaci cytokinové sítě či 
ovlivnění regulační funkce B- i T-lymfocytů.
Optimální dávkování IVIG není stanoveno. Klasické dávko-
vání 0,4 g/kg/den po dobu 3–5 dnů je dnes často nahrazo-
váno podáním 1 g/kg dva po sobě jdoucí dny. Toto schéma 
podání usnadňují i v nedávné době zavedené 10% koncentra-
ce roztoků IVIG. Ekonomičtější je schéma podání jedné dávky 
1 g/kg, další dávka je podána do 72 hodin, pokud po první dáv-
ce nedojde k signifikantnímu vzestupu trombocytů.
Terapie IVIG vede k rychlému vzestupu trombocytů u 80 % pa- 
cientů, efekt je často patrný již po první dávce. Maximálního počtu 
trombocytů je dosaženo do týdne. Efekt léčby bývá nicméně pře-
chodný, počty trombocytů pravidelně klesají na původní hodnoty 
do 3–4 týdnů od zahájení terapie. Stejně jako u kortikosteroidů 
u většiny pacientů nezabrání přechodu do chronické fáze ITP. 
Podání IVIG je většinou dobře tolerováno, běžnější nežádoucí 
účinky (teplota, lehké alergické reakce, bolesti hlavy, nauzea/
zvracení) se vyskytují často. Obávaná aseptická meningitida či 
akutní renální insuficience jsou naštěstí vzácné. Vzhledem k bio- 
logickému původu IVIG nelze zcela vyloučit potenciální riziko 
přenosu infekce. 
Největšími nevýhodami IVIG je jejich dočasný efekt a vysoká ce-
na, proto je řadou expertů doporučováno jejich použití u velmi 
nízkých počtů trombocytů nebo u závažných krvácivých projevů 
či při potřebě rychlého dosažení vzestupu trombocytů před in-
vazívním výkonem. 

Anti-D globulin
Anti-D je polyklonální protilátka proti Rho(D) krevnímu antigenu, 
připravovaná z  lidské krevní plazmy. Vzhledem k příznivějšímu 
ekonomickému profilu ve srovnání s  IVIG počet indikací v po-
slední době v  zahraničí narůstá. Je účinná pouze u  Rh+ ne-
splenektomovaných pacientů s  ITP. Anti-D se specificky váže 
na Rho(D) antigen na povrhu erytrocytů, což vede k blokádě Fc 
receptorů v RES a minimalizaci působení antitrombocytárních 
protilátek na trombocyty.
Standardně se podává v dávce 50–75 g/kg. Odpovědi je dosaže-
no u 72–87 %, s delším trváním (nad 8 týdnů) ve srovnání s IVIG.
Nejčastějším a nejobávanějších nežádoucím účinkem anti-D je 
vznik intravaskulární hemolýzy, která může vést až k rozvoji di-
seminované intravaskulární koagulace. Proto je doporučováno 
před terapií vyšetření přímého antiglobulinového testu (Coombs) 
a v případě jeho pozitivity léčbu anti-D nezahajovat. Riziko vzni-
ku hemolýzy lze též snížit preventivním podáním kortikoidu. 
Dlouhodobě však není anti-D protilátka v ČR běžně dostupná.
 
Splenektomie
Splenektomie (SE) patří ke standardním léčebným postupům v te-
rapii druhé linie. Jako léčebná modalita je používána bezmála sto 
let. Pro její efektivitu, technickou dostupnost, ekonomickou přija-
telnost a potenciálně kurativní efekt stále patří mezi hlavní léčebné 

terapie. U ostatních pacientů s ITP může být léčba vedena am-
bulantně.
Pro vedení urgentní terapie je k dispozici několik léčebných sché-
mat, jejichž použití vychází většinou ze zkušeností jednotlivých 
center. Metodou volby jsou intravenózně podávané vysoké dáv-
ky metylprednisolonu (HD-MP), vysoké dávky intravenózně po-
dávaných imunoglobulinů (IVIG), u Rh+ nesplenektomovaných 
pacientů přichází v  úvahu i  anti-D protilátka nebo kombinace 
IVIG+HD-MP či anti-D+HD-MP. Detaily k jednotlivým léčebným 
modalitám jsou uvedeny níže. 
V  případech s  těžkými, život ohrožujícími krvácivými projevy 
je mimo uvedenou léčbu na místě i  snaha o zástavu krvácení 
s využitím všech dostupných možností včetně podání transfúze 
krevních destiček, antifibrinolytik, etamsylátu, terlipressinu či re-
kombinantního FVIIa. 
 
Léčebné modality

Klasická terapie

Kortikosteroidy   
Kortikosteroidy jsou nejčastěji užívanou léčebnou modalitou pro 
pacienty s nově diagnostikovaným onemocněním.
Mechanismus jejich účinku u ITP působí na více úrovních: blo-
kují produkci antitrombocytárních protilátek, oslabují clearance 
trombocytů s  navázanými protilátkami v  retikuloendotelovém 
systému, stabilizují buněčné membrány, zlepšují integritu cév-
ních kapilár, skrze protizánětlivý efekt rychle zvyšují produkci 
trombocytů. 
U dospělých se nejčastěji užívá prednison nebo prednisolon per- 
orálně v  dávce 1 mg/kg/den. Časté je podávání plné iniciální 
dávky 3–4 týdny do dosažení odpovědi nebo do projevů vý-
znamných nežádoucích účinků. Poté by měla být dávka u pa- 
cientů s léčebnou odpovědí pozvolna snižována během několika 
týdnů. Pokud je terapie kortikoidy efektivní, je odpovědi u větši-
ny pacientů dosaženo během prvního týdne terapie. Pokud není 
dosaženo adekvátní odpovědi do 4 týdnů, je šance na pozdní 
odpověď malá a významně roste riziko nežádoucích účinků.
Iniciální odpověď lze při terapii prednisonem očekávat cca 
u 70 % pacientů, větší část z nich ale po snížení dávky nebo 
vysazení léčby relabuje. Dlouhodobá remise trvá pouze u 10–
20 % léčených. 
Alternativou k  uvedené terapii prednisonem může být podání 
dexametasonu (perorální puls 40 mg po dobu 4 dnů, ev. opako-
vané podání jednou za 2–4 týdny). Recentní data uvádějí iniciální 
odpověď až v 85 % případů a trvání odpovědi může být delší.(18)

Režim s intravenózním podáním vysokých dávek metypredniso-
lonu (1 g/den 3 dny) je používán v urgentních případech. Toto 
schéma vykazuje rychlejší vzestup trombocytů. Následně léčba 
pokračuje standardně s p. o. podáváním kortikosteroidů.
U velké části pacientů iniciálně léčených kortikoidy dochází po 
vysazení nebo snížení dávky k  recidivě trombocytopenie a  je 
třeba další terapie. U části těchto pacientů s dobrou iniciální od-
povědí a nelimitujícími nežádoucími účinky lze kortikoidy použít 
i v rámci léčby druhé linie.
Léčba kortikosteroidy musí být vedena s ohledem na jejich časté 
nežádoucí účinky. Terapie delší než 6 měsíců riziko jejich výsky-
tu výrazně zvyšuje. Pro tyto případy je doporučena monitorace 
vzniku osteoporózy (denzitometrie) a její léčba, resp. profylaxe, 
dále prevence fatálních infekčních komplikací (pneumocystová 
pneumonie), prevence vředové choroby GIT. U dlouhodobé léč-
by musí být důsledně zvážen poměr riziko/benefit. 
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Podíl pacientů indikovaných k SE se v posledních letech snižuje. 
Je to dáno jednak nastupujícími novými léčebnými možnostmi, 
určitým odklonem od SE v expertních doporučeních a v nepo-
slední řadě stále častější neochotou či obavou pacientů pod-
stoupit operační zákrok. 

Nové léčebné možnosti
V posledních letech byly do klinické praxe zavedeny dva hlav-
ní typy léčebných modalit; monoklonální protilátka rituximab 
a agonisté trombopoetinového receptoru romiplostim a eltrom-
bopag.

Rituximab
Rituximab (MabThera®, Roche) je myší/lidská chimerická mono-
klonální protilátka typu IgG1-kappa, připravená metodami gene-
tického inženýrství, která se specificky váže na CD-20 antigen 
exprimovaný na povrchu zralých B-lymfocytů. Primárně je ritu-
ximab určen pro léčbu lymfoproliferativních onemocnění, hlav-
ně nehodgkinských lymfomů, kde je většinou podáván spolu 
s kombinovanou chemoterapií. Nedlouho po zavedení rituxima-
bu do terapie lymfoproliferativních onemocnění byla prokázána 
jeho efektivita i u části pacientů s rezistentní formou ITP. 
Mechanismus účinku  u ITP není spolehlivě objasněn. Spekuluje 
se o  několika hlavních cestách ovlivnění patologické imunity 
včetně jejich kombinací: eliminaci autoreaktivních B-lymfocytů 
produkujících patologické protilátky, přerušení kostimulačního 
signálu pro CD4+T-Ly a inhibici a zahlcení fagocytujících buněk 
opsonizovanými B-lymfocyty.
Hodnocení efektivity rituximabu u ITP ztěžuje nehomogenita pu-
blikovaných dat. Počet dosažených remisí a celková odpověď 
jsou ale významné, pohybují se v rozmezí 15–63 % kompletních 
remisí a 23–78 % celkových odpovědí.(21–24) 
Předpověď léčebné odpovědi na rituximab u  ITP není dosud 
definována. Dosavadní zkušenosti naznačují, že horší odpověď 
lze očekávat při delším trvání onemocnění. Podle některých stu-
dií dosahují lepší odpovědi mladší jedinci a ženy.
U větší části pacientů dobře odpovídajících na léčbu je signifi-
kantní vzestup počtu trombocytů dosažen do 2 týdnů od první 
infúze. Rovněž časná odpověď na léčbu je spojena s  vyšším 
počtem dlouhodobých odpovědí. Délka trvání odpovědi též po-
zitivně koreluje s jejím stupněm (kompletní vs. parciální).
Většinově používaným způsobem aplikace rituximabu je jeho 
podání formou pomalé infúze v dávce 375 mg/m2 v 7denních 
intervalech po dobu 4 týdnů. Standardně je užívána premedika-
ce antipyretikem, antihistaminikem a většinou také kortikoidním 
přípravkem. V nedávné době byly publikovány dobré zkušenos-
ti i  s podstatně menší celkovou dávkou 100 mg intravenózně 
v 7denních intervalech po dobu 4 týdnů.(25) 
Vedlejší účinky léčby jsou časté, převážně mírného stupně, pře-
chodné. Jejich výskyt provází většinou první aplikaci protilátky. 
Nejčastěji se vyskytují teploty, kopřivka, bolesti hlavy. Vážné 
infekční komplikace nejsou přes prolongovanou B-buněčnou 
depleci časté. Rozvoj obávané progresivní multifokální leukoen-
cefalopatie (PML) je naštěstí vzácný.
Je nutno připomenout, že rituximab není v současnosti registro-
ván pro terapii pacientů s ITP, jeho off-label podání musí být dů-
sledně zváženo a v ČR je vyhrazeno do specializovaných center. 

Trombopoetinová mimetika – agonisté TPO receptoru   
Nové poznatky v patogenezi ITP, hlavně průkaz, že vedle zvý-
šené konsumpce se na vzniku trombopenie u  ITP podílí i  ne-
dostatečná produkce trombocytů v kostní dřeni a relativní ne-

postupy po selhání prvoliniové léčby. Mechanismus účinku je dán 
odstraněním hlavního orgánu, ve kterém dochází k destrukci au-
toimunitními protilátkami opsonizovaných krevních destiček. 
Přibližně dvě třetiny pacientů s  ITP, kteří podstoupí SE, do-
sáhnou kompletní remise.(13, 19, 20) U  zbývající třetiny pacientů 
není odpověď buď vůbec pozorována, nebo dojde k  relapsu. 
U části primárně neodpovídajících pacientů může být příčinou 
přítomnost akcesorní sleziny v dutině břišní (nacházena přibližně 
u 10 % populace) nebo může dojít pří výkonu k diseminaci sle-
zinných buněk a vzniku nových splenických ložisek. Odstranění 
perzistentní slezinné tkáně může vést k dosažení remise.
Indikace k SE musí být vzhledem k nevratnosti výkonu, riziko-
vosti chirurgického zákroku a možným komplikacím SE pečlivě 
zvážena. Řada expertů doporučuje provedení SE u  pacientů 
s  těžkou a  symptomatickou trombocytopenií (< 20–30x 109/l) 
po selhání léčby 1. linie.
Počet trombocytů nutný pro provedení výkonu nebyl jedno-
značně stanoven. Většina expertních doporučení udává jako 
minimum 20 nebo 30x 109/l, byť nejsou ojedinělé případy, kdy 
byl výkon bezpečně proveden i při počtech < 5x 109/l.
Z  chirurgického hlediska je v  poslední době laparotomický 
přístup nahrazován laparoskopií. Zatím nebyl jednoznačně 
prokázán bezpečnější profil laparoskopické SE, nicméně na 
základě výsledků z menších studií se zdá, že tento přístup je 
spojen s nižší mortalitou. Minimálně je laparoskopie spojena 
s menšími krevními ztrátami a rychlejší pooperační rekonva-
lescencí.
Optimální načasování SE není rovněž zatím zodpovězeno. Většina 
recentních expertních doporučení vyznívá ve prospěch postpo-
nování SE alespoň 6 (někdy 12) měsíců od stanovení diagnózy 
ITP. Důvodem je možné pozdější dosažení odpovědi. Období do 
definitivního rozhodnutí o provedení výkonu může být překlenuto 
pomocí kortikoidů, opakovaným podáváním IVIG či anti-D nebo 
nověji podáním agonistů TPO-receptoru či rituximabu. 
Predikce odpovědi na SE není spolehlivá. Spekuluje se o lepší 
odpovědi u  pacientů s  dobrou iniciální reakcí na léky 1. linie, 
menším počtem předchozích léčebných režimů, kratším trvá-
ním onemocnění. U pacientů, kde bylo před SE provedeno vy-
šetření přežívání trombocytů, byla horší odpověď zaznamenána 
u pacientů bez zvýšené sekvestrace nad slezinou.
Komplikace SE lze rozdělit na chirurgické a ostatní. Z chirur-
gického hlediska jde o  výkon relativně bezpečný. Mortalita 
výkonu se pohybuje u  laparotomické metody pod 1 %, u  la-
paroskopické kolem 0,2 %. Chirurgická morbidita značně zá-
visí na zkušenostech pracoviště a pohybuje se mezi 7–22 % 
(nejčastěji krvácení, hematom v lůžku, absces, sepse, trombo-
embolické komplikace). Z dlouhodobějšího hlediska jsou nejví-
ce obávané infekční komplikace, postsplenektomické infekce. 
Většina závažných infekcí po SE je způsobena enkapsulova-
nými baktériemi (Streptococcus pneumoniae, Haemophilus 
influenzae a Neisseria meningitidis). Mortalita septických stavů 
vyvolaných těmito agens se u nekomplikované ITP pohybuje 
pod 1 %. V tomto smyslu jsou u pacientů před SE (případně 
co nejdříve po výkonu) vydána doporučení pro aktivní vakcina-
ci pneumokokovou, hemofilovou a meningokokovou vakcínou. 
U pacientů léčených před SE imunosupresivy či rituximabem 
nemusí být ale vakcinace efektivní. Antibiotická prevence post-
splenektomických infekcí není rovněž uspokojivě vyřešena 
a  regionálně se významně liší. Důležitá je správná edukace 
splenektomovaných pacientů, monitorace všech febrilních sta-
vů a  časné nasazení ATB s  pokračováním do ev. vyloučení 
bakteriálního původu teplot. 
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k  jiné terapii, nebo u pacientů, kde je provedení splenektomie 
kontraindikováno. 

Další léčebné možnosti
V  rámci terapie 2. linie 
po selhání iniciální tera-
pie kortikoidy či IVIG lze 
mimo výše uvedených 
modalit použít i jiné imu-
nosupresivní léky (aza-
thioprin, cyklosporin A, 
cyklofosfamid, danazol, 
dapson, mykofenolát 
mofetil, vinca alkaloidy). 
Při selhání léčby 1. a 2. 
linie je indikováno po-
užití nových léků typu 
agonistů trombopoeti-
nového receptoru ne-
bo lze zvažovat použití 
víceméně experimentál-
ních postupů, jako jsou 
kombinovaná chemoterapie, imunoterapie Campath-1H, případ-
ně transplantace krvetvorných kmenových buněk.  

Závěr 

Imunitní trombocytopenie dospělých je onemocnění se  silnou 
tendencí k  přechodu do chronicity. Povaha onemocnění vy-
žaduje specializovanou hematologickou dispenzarizaci. Léčba 
části pacientů s chronickou refrakterní formou choroby s  těž-
kou trombocytopenií představuje vážný medicínský problém. 
Hlavním léčebným cílem je snížení rizika krvácení při minimali-
zaci rizika nežádoucích účinků terapie a zachování dobré kvality 
života pacientů. Proto je v  řadě případů nejlepším přístupem 
„no treatment“. V posledních letech došlo k rozšíření léčebných 
možností o nové modality rituximab a agonisty TPO-receptoru. 
Kurativní potenciál může mít u části pacientů splenektomie, ne-
podávání žádné léčby a pravděpodobně i rituximab. K zodpově-
zení některých otázek spojených s použitím nových léčebných 
modalit jsou potřebné širší a delší klinické zkušenosti. 
ITP představuje relativně málo častou příčinu poklesu po-
čtu krevních destiček a diagnóza je stanovována vylučovacím 
způsobem. Z globálního medicínského pohledu jistě převažují 
trombocytopenie sekundární. Vzhledem k  široké diferenciální 
diagnostice trombocytopenií představuje tato problematika me-
zioborovou záležitost.
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dostatek trombopoetinu, vedly ke snaze vyvinout látky, které 
tuto dřeňovou insuficienci pomohou překonat. První generace 
těchto látek (pegylovaný rekombinantní lidský destičkový růsto-
vý faktor) se pro tvorbu neutralizujících protilátek nedostala ke 
klinickému použití. Druhá generace, která je strukturálně odlišná 
od endogenního trombopoetinu, vede k účinné stimulaci TPO 
receptoru. Tyto látky, souhrnně označované jako trombopoe-
tinová mimetika nebo agonisté TPO receptoru, vedou k účinné 
stimulaci proliferace a diferenciace megakaryocytů v kostní dřeni 
s následným vzestupem počtu funkčních trombocytů. Úspěšné 
klinické zkoušky dosud proběhly u dvou představitelů této sku-
piny – romiplostimu a  eltrombopagu. Romiplostim je v  ČR již 
k dispozici pro klinické použití, u eltrombopagu lze uvedení na 
trh očekávat v blízké budoucnosti. 
Romiplostim (Nplate®, Amgen) je látka připravená konjugací 
účinného proteinu s  Fc-fragmentem protilátky, která zajišťuje 
delší biologický poločas. Lék se podává subkutánně jednou 
týdně, léčebná dávka se titruje ze startovací dávky 1 µg/kg ak-
tuální tělesné hmotnosti. Jednorázová dávka se zvyšuje postup-
ně po týdnu vždy o 1 µg/kg v závislosti na vzestupu trombocytů 
do maximální dávky 10 µg//kg/týden. Cílem je dosažení hladiny 
trombocytů v rozmezí 50–200x 109/l. Po čtyřech týdnech trvá-
ní stabilní léčebné odpovědi lze úvodní týdenní interval kontrol 
krevního obrazu prodloužit na čtyřtýdenní.
Podle výsledků registračních studií je bezpečnostní profil léku 
příznivý, celková léčebná odpověď na terapii romiplostinem ve 
studiích byla vysoká (79–88 %).(26, 27) Mezi nejčastější nežádou-
cí účinky terapie romiplostimem patří bolesti hlavy, nespavost, 
dyspepsie, artralgie a myalgie. Schéma působení romiplostimu 
v kostní dřeni znázorňuje Obr. 4.
Eltrombopag (Promacta®/Revolade®, GSK) je malá molekula 
nebílkovinné povahy specificky stimulující TPO receptor. Jde 
o  perorální přípravek ve formě tablet, užívaný v  jedné denní 
dávce. Startovací dávka pro pacienty neasijského původu bez 
hepatopatie je 50 mg, cílová dávka se odvíjí od dosaženého 
počtu destiček, může se navýšit na maximálních 75 mg/den. 
Cílová hladina destiček je stejná jako u romiplostimu. Lék se uží-
vá nalačno, pro prokázané zhoršení absorpce z GIT je po užití 
eltrombopagu nutno dodržet 4hodinový interval před ev. uži-
tím jiné medikace, potravin či doplňků obsahujících polyvalentní 
kationty (např. železo, vápník, magnézium, selenium, zinek, hli-
ník). Léčba předpokládá pravidelné sledování hodnot krevního 
obrazu a jaterních testů.
V  provedených studiích byl bezpečnostní profil léku příznivý. 
Spektrum vedlejších účinků se podobá romiplostimu, existuje 
i riziko vzniku katarakty či vzestup jaterních transamináz.(28, 29)

Účinnost léčby je podle dosavadních studiových výsledků ob-
dobná jako u romiplostimu, po 6 týdnech terapie došlo k vze-
stupu trombocytů nad 50x 109/l u 70 %, resp. 81 % pacientů 
užívajících dávky eltrombopagu 50 mg/den, resp. 75 mg/den.             
Agonisté trombopoetinového receptoru prokázali dobrou účin-
nost i bezpečnost v  registračních studiích. V porovnání s  rituxi-
mabem je výhodou těchto léků jejich registrace pro ITP a vyšší 
účinnost. Nevýhody lze spatřovat v chybějícím kurativním poten-
ciálu (po vysazení léčby dojde k poklesu destiček na původní hod-
noty) a v předpokládané vysoké ekonomické náročnosti terapie. 
Nezodpovězenou otázkou do budoucna zůstává možnost rizika 
zvýšené fibrotizace kostní dřeně, ke které dochází v důsledku 
stimulace trombopoézy trombopoetinovými agonisty působením 
různých cytokinů včetně destičkového růstového faktoru.
V našich podmínkách je použití TPO-agonistů indikováno u do-
spělých pacientů s  ITP po splenektomii, kteří jsou refrakterní 

Obr. 4 – Schéma působení romiplostimu
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