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1. Einleitung

Die Immunthrombozytopenie (ITP) ist eine seltene 
Erkrankung („Orphan Disease“). Die folgenden Empfeh-
lungen sollen Ärzt*innen, Zahnärzt*innen und Angehö-
rige anderer Gesundheitsberufe, die nicht häufig Um-
gang mit ITP-Patient*innen haben, bei der Betreuung 
unterstützen. Der Expertenbericht ist eine Fortschrei-
bung der deutschsprachigen ITP-Leitlinien von 2018 und 
2021 [1, 2]. Bis auf wenige Ausnahmen wurde nur aktu-
elle Literatur aus den Jahren 2020–2022 referenziert. Für 
ältere Referenzen wird auf die Vorpublikationen verwie-
sen.

2. Grundlagen

2.1. Definition und Basisinformation
Die ITP ist eine erworbene Immunerkrankung. Sie 

sollte nur diagnostiziert werden, wenn die Thrombozy-
tenzahl wiederholt unter 100 × 109/L liegt. Man unter-
scheidet eine primäre ITP von sekundären Verlaufsfor-
men.

Das Akronym ITP steht für Immunthrombozytopenie 
und hat nach internationaler Übereinkunft den Begriff 
Idiopathische Thrombozytopenische Purpura abgelöst. 
Leider benutzt die aktuelle Version des deutschsprachi-
gen ICD-10 (ICD-10-GM Version 2022) bei der D69.3 
immer noch den veralteten Begriff.
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Eine ITP sollte nach internationaler Übereinkunft nur 
diagnostiziert werden, wenn die Thrombozytenzahl wie-
derholt unter 100 × 109/L liegt. Der Grund ist, dass milde 
Thrombozytopenien mit Werten zwischen 100 und 150 
× 109/L häufig sind, aber in der Regel keiner Therapie be-
dürfen. Das bedeutet nicht, dass man bei einer persistie-
renden milden Thrombozytopenie nicht nach einer mög-
lichen Ursache suchen muss; könnte die Thrombozyto-
penie doch das erste Symptom einer anderen, ernsteren 
hämatologischen Erkrankung oder eine Medikamenten-
nebenwirkung sein mit dem Potential, sich im weiteren 
Verlauf zu verschlechtern [3].

Zur Einteilung der Thrombozytopenien siehe Tabel-
le 1. Bei der ITP unterscheidet man eine primäre Form, 
bei der keine auslösende Ursache erkennbar ist, von se-
kundären Formen, bei denen die Immunthrombozytope-

nie durch Autoimmunerkrankungen, Lymphome, Medi-
kamente u.a. angestoßen wird. Circa 80% der ITP-Er-
krankungen sind primär, 20% sind sekundär (siehe dazu 
auch Kapitel 19.1).

2.2. Funktionen von Thrombozyten jenseits der Gerinnung
Thrombozyten sind neben Gerinnungsvorgängen an 

zahlreichen weiteren Funktionen beteiligt:
 − Inflammation und Immunabwehr,
 − Zellwachstum inclusive Tumorzellwachstum,
 − Gefäßwachstum und Endothelstabilisierung,
 − Neurobiologische Funktionen.

Die Einbindung von Thrombozyten in die Immunab-
wehr erklärt, warum Veränderungen der Thrombozyten-
zahl bei viralen und bakteriellen Infektionen nicht unge-
wöhnlich sind. Auch die häufige Beschwerde von 

Tabelle 1. Einteilung der Thrombozytopenien

Verminderte Thrombozytenbildung Vermehrter Thrombozytenverbrauch

- Schädigung des Knochenmarks (Medikamente, Alkohol, 
Zytostatika, u.a.)
- Infiltration und Verdrängung des Knochenmarks 
(hämatologische Neoplasien, seltener solide Tumoren)
- Myelofibrose
- Myelodysplastische Syndrome
- Knochenmarkshypo-/aplasie, paroxysmale nächtliche 
Hämoglobinurie
- Wiskott-Aldrich-Syndrom (auch vermehrter Verbrauch)
- Schwerer Vitaminmangel
- Schwerer Eisenmangel
- Seltene genetische Defekte: Bernard-Soulier-Syndrom, u.a.
- auch bei einer Immunthrombozytopenie kann die 
Thrombozytenbildung im Knochenmark gestört sein

Primäre Immunthrombozytopenie
- Keine auslösende Ursache erkennbar
Sekundäre Immunthrombozytopenie
- Medikamentös induzierte Immunreaktion
- Bei Autoimmunerkrankungen
- Bei Antiphospholipid-Syndrom
- bei Immundefizienz-Syndromen (variables Immundefektsyndrom [engl. 
Common Variable Immunodeficiency], Autoimmun Lymphoproliferatives 
Syndrom [Canale-Smith-Syndrom], Wiskott-Aldrich-Syndrom [WAS auch 
gestörte Bildung])
- Evans-Syndrom (u.a. bei Lymphomerkrankungen, z.B. CLL)
- Bei Hepatitis, HIV, u.a. viralen Infektionen
- Nach Impfungen
Weitere immunologische Thrombozytopenien (nicht ITP)
- Heparin-induzierte Thrombozytopenie
- Vakzin-induzierte immunthrombotische Thrombozytopenie
- Thrombozytopenie nach GP IIb/IIIa-Inhibitor-Gabe
- Posttransfusionelle Purpura
- Schwangerschafts-assoziierte Thrombozytopenie
- Neonatale Alloimmunthrombozytopenie
- Zyklische Thrombozytopenie
Weitere Verbrauchs-Thrombozytopenien (nicht immunologisch)
- Mikroangiopathische hämolytische Anämien (TTP, HUS, aHUS)
- Verbrauchskoagulopathie
- Von Willebrand Syndrom Typ 2B und „Platelet-type“ (Pseudo) von 
Willebrand Syndrom
- Massive Lungenembolie
- Große Hämangioendotheliome (z.B. Kasabach Merritt Syndrom)

Andere Thrombozytopenien
- Thrombozytopenie bei Milzvergrößerung
- Thrombozytopenie bei Lebererkrankungen
- Thrombozytenverlust bei massiver Blutung
- Thrombozytopenie bei schweren Infektionen incl. COVID-19
- Thrombozytopenie nach Impfungen

Probleme der Laboranalytik
- Pseudothrombozytopenie (syn.: EDTA-Thrombozytopenie)
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Patient*innen über neurologische Defizite und insbeson-
dere Erschöpfungszustände (Fatigue) könnte hier einen 
Zusammenhang finden.

2.3. Epidemiologie
Die ITP hat bei Erwachsenen eine Inzidenz von 2–4 

Neuerkrankungen pro 100’000/Jahr und gehört damit zu 
den „Orphan Diseases“. Die Prävalenz liegt bei 9–26 pro 
100’000.

In den letzten Jahren scheint es einen Trend zu einem 
höheren Erkrankungsalter zu geben (um die 60 Jahre). 
Fast 1/3 der Patient*innen sind über 70 Jahre alt [4, 5].

Bei Kindern und Jugendlichen beträgt die ITP-Inzi-
denz 2–7 Neuerkrankungen pro 100’000/Jahr und die 
Prävalenz 4–5 pro 100’000.

Die Prävalenz ist bei Kindern deutlich geringer als bei 
Erwachsenen, weil die pädiatrische ITP seltener chro-
nisch wird. Bei der pädiatrischen ITP sind Jungen vor al-
lem im Säuglings- und Kleinkindesalter häufiger als Mäd-
chen betroffen. Im mittleren Alter erkranken häufiger 
Frauen. Ab dem 60. Lebensjahr überwiegen dann wieder 
die Männer. Die ITP-Inzidenz ist bei Kindern im Früh-
jahr bis um das Doppelte höher als im Sommer.

Die ITP-Inzidenz ist bei Afroamerikaner*innen deut-
lich niedriger als bei Kaukasier*innen. Bei Afro-
amerikaner*innen mit Thrombozytopenie sollte deshalb 
besonders genau geprüft werden, ob es sich wirklich um 
eine ITP und nicht doch eine andere Form einer Throm-
bozytopenie handelt [6]. Im asiatisch-pazifischen Raum 
scheint die ITP genauso häufig zu sein wie in Europa.

Multipliziert man die aktuellen Bevölkerungszahlen 
mit den genannten Inzidenz- und Prävalenzen, dann 
können für die Bundesrepublik Deutschland zwischen 
1.600 und 3.700 Neuerkrankungen pro Jahr (Kinder und 
Erwachsene) und zwischen 6’800 und 18’700 Patient*innen 
mit vorbestehender ITP angenommen werden. Davon ist 
ca. die Hälfte, d.h. zwischen 3’500 und 9’000 Patient*innen, 
behandlungsbedürftig.

2.4. Die ITP ist eine Orphan Disease
Erkrankungen mit einer Häufigkeit <5/10’000 werden 

in Europa als Seltene Erkrankungen oder Orphan Diseases 
bezeichnet. Dies ist jedoch mehr als nur ein arbiträrer 
Diskriminator, sondern hat unmittelbare, praktische Im-
plikationen. Patient*innen mit Seltenen Erkrankungen 
sind typischerweise überregional verteilt und es gibt meist 
nur wenige ebenfalls räumlich verteilte Expert*innen 
oder Zentren. Für Studien müssen viele Praxen und Kli-
niken rekrutiert werden, um ausreichende Pa-
tient*innenzahlen gewinnen zu können, was organisato-
risch und finanziell außerordentlich aufwändig ist. Auch 
sind die Wege zu guten Behandlungs- und Versorgungs-
möglichkeiten für die Patient*innen nicht immer auf An-
hieb ersichtlich oder nur aufwändig erreichbar. Dies kann 
im Einzelfall dazu führen, dass die Diagnose erst verzö-
gert gestellt wird.

3. Pathogenese

Die ITP ist nicht erblich, sie ist eine erworbene Throm-
bozytopenie. Ursächlich ist eine Autoimmunreaktion, 
die sich sowohl gegen Thrombozyten im zirkulierenden 
Blut als auch die Megakaryozyten im Knochenmark rich-
tet und einerseits den Thrombozytenabbau verstärkt als 
auch die Thrombozytenneubildung bremst.

Die Immunreaktion wird von unterschiedlichen pa-
thogenetischen Mechanismen getragen (siehe Tabelle 2 
und Abb. 1, Übersicht bei [7, 8]). Das erklärt die Beob-
achtung, dass es immer wieder Therapieversager*innen 
gibt, die auf eine Therapie gar nicht oder nur unzurei-
chend und dann auf eine andere Behandlung viel besser 
ansprechen; bei ihnen dominiert wahrscheinlich ein an-
derer Pathomechanismus. Das führt letztlich auch zum 
Konzept der Kombinationstherapie bei multipel resisten-
ten/rezidivierten Patient*innen.

Tabelle 2. Pathomechanismen der ITP (siehe auch Abb. 1)

Autoantikörper gegen Thrombozyten
− Induzieren die Bindung von Thrombozyten an Fc-Rezeptoren und einen vermehrten Abbau in Milz und Leber
− Induzieren den Abbau von Sialinsäure-Resten an Glykoproteinen der Thrombozytenoberfläche (Desialylation). Desialylierte 
Thrombozyten werden in der Leber an den Ashwell-Morell Rezeptor gebunden und abgebaut
− Induzieren eine komplement-vermittelte Schädigung der Thrombozyten
− Binden an Thrombozytenoberflächenrezeptoren (GP IIb/IIIa, GP Ib/IX u.a.) und behindern deren Funktion

T-Lymphozyten
− Verminderung der regulatorischen T-Lymphozyten (T-REGs) führt zu Immundysregulation
− Direkte Schädigung von Thrombozyten und Megakaryozyten durch autoreaktive, zytotoxische T-Lymphozyten

Hemmung der Thrombozytopoese
− Schädigung der Megakaryozyten durch Autoantikörper
− Verstärkter Abbau von Thrombopoetin
− Für den Grad der Thrombozytopenie nicht adäquate Thrombopoetinbildung (relativer Thrombopoetinmangel)
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Es ist weiterhin unklar, was die Dysregulation des Im-
munsystems und die Bildung der Autoantikörper initial 
auslöst.

Anmerkung: Es gibt Einzelberichte über familiäre 
Häufungen von ITP-Erkrankungen. Ursächlich könnte 
eine genetische Prädisposition für Autoimmunerkran-
kungen sein. Diese Fälle sind jedoch so selten, dass sie 

Abb. 1. Pathomechanismen der ITP und 
zugeordnete Therapieformen. * off-label 
(siehe dazu auch Kapitel 18). ** T-Reg, T-
regulatorische Lymphozyten.
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eigentlich nur erwogen werden sollten, wenn alle anderen 
Formen erblicher Thrombozytopenien ausgeschlossen 
wurden.

4. Klinisches Bild

Typische Blutungssymptome bei ITP sind Petechien 
und Schleimhautblutungen; ungewöhnlich sind flächen-
hafte Hämatome und Gelenkblutungen (dann eher an 
plasmatische Gerinnungsstörung denken). Viele Pa-
tient*innen klagen zusätzlich über Erschöpfungssymp-
tome, Müdigkeit („Fatigue“), bis hin zu depressiven Stö-
rungen (siehe Kapitel 19.9).

Typische Blutungen bei ITP sind
 − Petechien an den Beinen, weniger häufig an Rumpf 

und Armen (an Armen aber nach Stauen oder Blut-
druckmessen möglich),

 − Blutungen der Schleimhäute von Mund und Nase,
 − urogenitale Blutungen, verstärkte Menstruationsblu-

tungen,
 − verstärkte Blutungen und Hämatomneigung schon bei 

geringen Traumata,
 − selten innere Blutungen, z.B. intrazerebrale Blutung 

(<1–2%) [9].
 − Die Blutungsneigung bei ITP-Patient*innen ist ge-

ringer als bei Patient*innen mit einer vergleichbaren 
Thrombozytopenie anderer Ursache, z.B. nach Che-
motherapie oder bei Myelodysplasien, Leukämien.

 − Das Risiko für symptomatische ZNS-Blutungen 
scheint in den ersten Tagen einer ITP-Erkrankung be-
sonders hoch zu sein, bei Patient*innen mit <30 × 109 
Thrombozyten/L und nach Schädeltrauma. Bei 
Patient*innen mit niedrigen Thrombozyten und 
Kopfschmerzen wird ein Schädel-CT empfohlen [10]. 
Anmerkung: Bei Patient*innen mit niedriger Throm-
bozytenzahl oder schweren Blutungen an anderen 
Stellen lassen sich mit speziellen MRT-Techniken 
häufig auch asymptomatische (!) ZNS-Mikroblutun-
gen nachweisen [11].
Untypisch für die ITP sind flächenhafte Hämatome 

und Gelenkblutungen, diese findet man eher bei plasma-
tischen Gerinnungsstörungen, z.B. Hämophilie. Bei der 
neu-diagnostizierten ITP haben 10% aller pädiatrischen 
und 20–30% aller Erwachsenen Patient*innen gar keine 
Blutungssymptome. Bei der chronischen ITP liegt der 
Anteil der Patient*innen ohne jegliche Blutungssympto-
me bei 30–40%.

Weitere Symptome
 − ITP-Patient*innen haben durch immunsuppressive 

Therapien oder Splenektomie ein erhöhtes Infektions-
risiko.

 − Als Folge verstärkten Blutverlustes kann sich außerdem 
eine Eisenmangelanämie entwickeln. Eine mikrozytäre 

Anämie wäre also mit einer ITP durchaus vereinbar, 
makrozytäre Anämien nicht. Eltrombopag ist ein Eisen-
Chelator. Es wurde beschrieben, dass Eltrombopag bei 
pädiatrischen ITP-Patient*innen zu einem Eisenmangel 
führen kann [12] (siehe auch Kapitel 13.1).

 − Viele ITP-Patient*innen klagen zusätzlich zur Blu-
tungsneigung über Erschöpfungssymptome, Müdig-
keit („Fatigue“), bis hin zu depressiven Störungen. 
Auch ein Zusammenhang zwischen ITP und kogniti-
ven Funktionseinschränkungen wird beschrieben 
(siehe Kapitel 19.9).

5. Diagnose

Die ITP ist eine Ausschlussdiagnose. Es gibt keinen 
Labortest und keine Untersuchung, die eine ITP bewei-
sen kann.

Anfang der 2010er Jahre haben die American Society 
of Hematology und die International Working Group 
Kriterien vorgeschlagen, um die Diagnosesicherheit für 
die ITP zu erhöhen [13, 14]:

 − Thrombozytopenie <100 × 109/L,
 − keine andere Ursache der Thrombozytopenie erkenn-

bar.
Trotzdem ergibt sich bei ca. 10% der Patient*innen im 

weiteren Verlauf dann doch eine andere Erkrankung als 
Ursache der Thrombozytopenie. Weitere Kriterien, die 
für eine ITP sprechen sind:

 − Normale Werte für Leukozyten und Erythrozyten (au-
ßer Eisenmangelanämie nach Blutungen),

 − für die niedrige Thrombozytenzahl inadäquat geringe 
Blutungsneigung,

 − nach Gabe von Glukokortikoiden oder IVIG Verdop-
pelung der Thrombozytenzahl vom Ausgangswert, 
mindestens Anstieg >30 × 109/L.
Diagnostik und Differentialdiagnostik erfolgen in der 

Regel in mehreren Schritten. Bei der Erstvorstellung wird 
man sich an Tabelle 3 orientieren. Dies reicht bei vielen 
Patienten, um die Diagnose zu sichern, bzw. um alterna-
tive Diagnosen auszuschließen. Bei persistierender oder 
chronischer ITP müssen weitere Differentialdiagnosen 
erwogen werden (siehe dazu Tabelle 4). Wenn dann eine 
andere Grunderkrankung als Auslöser der immunver-
mittelten Thrombozytopenie erkennbar ist, dann spricht 
man von einer sekundären ITP (siehe dazu Kapitel 19.1).

Zur Erstdiagnostik nicht nur der ITP, sondern grund-
sätzlich jeder Thrombozytopenie, gehört bei Erwachse-
nen wie bei Kindern und Jugendlichen zwingend die Be-
gutachtung des Blutausstriches durch eine in der Dia-
gnostik von hämatologischen Erkrankungen erfahrene 
Ärzt*in. Eine thrombotisch-thrombozytopenische Pur-
pura ist eine wichtige Differentialdiagnose und darf nicht 
übersehen werden.
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Der Nachweis von ANA, Antiphospholipid-Antikör-
pern und Lupus Antikoagulans ist von prognostischer 
Relevanz, weil bei diesen Patient*innen Thrombosen 
häufiger auftreten (siehe Kapitel 19.1).

Der Nachweis von Schilddrüsen-Antikörpern hat nur 
insofern Bedeutung für die Patient*in, wenn ihre Schild-
drüsenfunktion gestört ist und das bisher nicht bekannt 
war. Die Therapie der ITP wird dadurch nicht beeinflusst.

Bei einigen Patient*innen zeigt die Sonographie eine 
vergrößerte Milz. Dann muss neben Erkrankungen der 
Leber und Lymphomen auch an die seltene Differential-
diagnose eines M. Gaucher oder eines M. Niemann-Pick 
Typ B gedacht werden.

Anmerkung: Aktuell wird häufig die Frage gestellt, ob 
bei einer neudiagnostizierten ITP zur weiteren Klärung 
der auslösenden Ursache nicht auch auf SARS-CoV-2 
Antikörper geprüft werden sollte. Da mittlerweile die 
meisten Personen geimpft oder genesen sind, ist die 
Wahrscheinlichkeit hoch, dass der Test positiv ausfällt, 
auch wenn das nichts mit der ITP zu tun hat. Außerdem 
sind die mit der SARS-CoV-2 Infektion einhergehenden 
Thrombozytopenien in der Regel vorübergehend und be-
dürfen keiner Therapie, sodass ein positiver Test keine 
therapeutische Konsequenz hätte (siehe dazu auch Kapi-
tel 19.3). Die SARS-CoV-2 Antikörpertestung wird des-
halb nicht empfohlen.

5.1. Untersuchung auf Thrombozyten-Autoantikörper
Der Nachweis von Thrombozyten-Autoantikörpern 

vom Typ IgG gehört nicht zur Routine-Diagnostik der 
neu-diagnostizierten ITP, sondern sollte Patient*innen 
mit persistierender bzw. chronischer ITP und atypischem 
Krankheitsverlauf vorbehalten bleiben (Übersicht bei 
[15–17]).

Die IgG-Autoantikörper bei ITP sind spezifisch gegen 
einzelne Glykoproteine auf dem Thrombozyten gerich-
tet (vor allem GP IIb/IIIa und Ib/IX, seltener GP V, Ia/
IIa) und führen zur Phagozytose in Milz und Leber. Der 
direkte glykoproteinspezifische Test aus EDTA-Blut 
(z.B. MAIPA = Monoclonal Antibody Immobilisation of 
Platelet Antigens Test) hat eine Spezifität von ca. 98%. 
Ein positives Resultat kann die Diagnose ITP sichern, 
bzw. andere Differentialdiagnosen ausschließen (Tabel-
le 5). Ein negatives Resultat ist jedoch nur von geringer 
Bedeutung, denn die Sensitivität der Methode liegt ledig-
lich bei ca. 63% [15, 16]. Falsch positive Tests kommen 
selten bei myelodysplastischen Syndromen und Lym-
phomen vor.

Ältere Studien zeigen, dass Patient*innen mit anti-GP 
Ib/IX schlechter auf die Behandlung mit Glukokortikoi-
den, IVIG oder TPO-RA ansprechen als Patient*innen 
mit anderen Antikörper-Spezifitäten. Es ist außerdem 
nicht ungewöhnlich, dass eine Patient*in nicht nur Anti-
körper gegen eines der genannten Glykoproteine, son-
dern gleich gegen mehrere hat („Epitope-Spread“). Pa-
tient*innen mit zwei oder drei Antikörperspezifitäten 

Tabelle 3. Basisdiagnostik bei Erstvorstellung und zunächst nur klinischem Verdacht auf ITP

Diagnostik Anmerkungen

Anamnese Aktuelle und frühere Blutungen, Vorerkrankungen, insbesondere Infektionen (COVID-19), Medikamente 
(Gerinnungshemmer!), Impfungen, Alkohol, Schwangerschaft, frühere Thrombosen, Familienanamnese, 
Berufsanamnese

Körperliche Untersuchung Blutungszeichen, insbesondere auch der Schleimhäute, Lymphknoten-, Leber-, Milzgröße (eine vergrößerte 
Milz schließt eine ITP nicht aus, ist aber auch nicht typisch und sollte eher den Verdacht auf eine andere 
Grunderkrankung richten), Exantheme (Petechien sind nicht tastbar, eine palpable Purpura ist nicht typisch 
für die ITP), bei Thrombosezeichen an Antiphospholipid-Syndrom denken, etc.

Blutbild EDTA und Citrat zum Ausschluss einer Pseudothrombozytopenie; bei Aggregaten im Citratblut 
Verwendung von Spezialmonovetten (ThromboExactTM)
Sehr hilfreich sind auch ältere Blutbilder, ob die Thrombozytopenie schon vorbestand und ggf. wie lange.

Blutausstrich (immer!) Begutachtung durch eine in der Diagnostik von hämatologischen Erkrankungen erfahrene Ärzt*in

Gerinnungsparameter Thromboplastinzeit (Quick-Wert), INR, aPTT, Fibrinogen

Knochenmarkdiagnostik Immer bei atypischen Befunden, siehe dazu Kapitel 5.2 und Tabelle 6

Weiteres Bei gleichzeitiger Anämie an Blutungsanämie (Eisenparameter) und Evans Syndrom (Hämolyseparameter) 
denken
Blutzucker/Urinzucker insbesondere bei therapiepflichtiger Thrombozytopenie vor Glukokortikoidgabe 
zum Ausschluss eines subklinischen Diabetes mellitus
Urinuntersuchung auf Blut, Stuhltest auf Blut
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scheinen einerseits niedrigere Thrombozytenwerte zu 
haben, als auch auf eine Behandlung schlechter anzuspre-
chen [17, 18].

Tests auf plättchengebundenes Gesamt-IgG (platelet 
associated IgG, PAIgG) sollten nicht mehr verwendet 
werden, da Thrombozyten im Plasma vorhandene Im-
munglobuline unspezifisch binden und die Beladung des 
einzelnen Thrombozyten unabhängig von der Ursache 
der Thrombozytopenie steigt, je tiefer die Thrombozy-
tenzahl abfällt. Solche Testverfahren haben daher eine 
niedrige Spezifität und sind diagnostisch weitgehend 
wertlos.

Nur Autoantikörper gegen Glykoproteinrezeptor-An-
tigene unterstützen die Diagnose einer primären oder se-
kundären ITP. Antikörper gegen HLA-Antigene auf 
Thrombozyten sind im klinischen Alltag viel häufiger 
(z.B. nach Thrombozytentransfusion) und haben nichts 
mit der ITP zu tun.

Tabelle 4. Weiterführende Diagnostik

Diagnostik Begründung, Konsequenz

Blutgruppentestung Für Notfall-Pass, vor operativen Eingriffen mit hohem 
Blutungsrisiko

Knochenmarkpunktion Immer bei atypischen Befunden (siehe dazu Kapitel 5.2 und 
Tabelle 6).
Auch ohne atypische Befunde bei älteren Patient*innen (≥60 
Jahre) und bei fehlender Ansprache auf Standardtherapien 
empfohlen

Blutzucker/Urinzucker Ausschluss eines subklinischen Diabetes vor erneuter/
fortgesetzter Glukokortikoid-Therapie

Serum-Elektrophorese und/oder Serum-Immunglobuline, 
Lymphozyten-Subpopulationen

Ausschluss von Immundefekt-Syndromen (Primäre, z.B. Common 
Variable Immunodeficiency und sekundäre, z.B. HIV), eines 
Myeloms

Autoimmundiagnostik (CCP-Antikörper, ANA, ANCA, anti-DS-DNA, 
Antiphospholipid-AK, Lupus Antikoagulans)

Ausschluss einer sekundären ITP im Rahmen anderer 
Immunerkrankungen (z.B. Lupus oder Antiphospholipid-Syndrom)

Gebundene Thrombozytenglykoprotein-spezifische Autoantikörper Bei Patient*innen mit persistierender Thrombozytopenie, wenn 
Zweifel an der Diagnose ITP bestehen (nur hilfreich, wenn positiv)

Quantitative und funktionelle Analyse des von Willebrand-Faktors 
incl. Multimer-Analyse, bei Verdacht auf „Platelet-type“ von 
Willebrand Syndrom molekulargenetische Analyse des GPIbα-Gens

Bei von Willebrand Syndrom Typ 2b und beim seltenen „Platelet-
type“ (Pseudo) von Willebrand Syndrom können mäßige bis 
schwere Thrombozytopenien auftreten

Schilddrüsendiagnostik Bis zu 10% der ITP-Patient*innen haben Hinweise auf eine 
Autoimmunerkrankung der Schilddrüse und müssen ggf. 
behandelt werden

H. pylori-Testung siehe Kapitel 5.3.

Hepatitis B, C, HIV-Serologie Falls positiv spezifische Behandlung möglich, Erkrankungs- bzw. 
Reaktivierungs-Risiko im Falle einer immunsuppressiven Therapie 
oder vor Splenektomie

Sonographie, Röntgen, CT erwägen Ausschluss solider Tumor, Lymphom u.a. hämatologische 
Erkrankung
Bei vergrößerter Milz an M. Gaucher denken

Tabelle 5. Indikationen für die Untersuchung auf Thrombo-
zytenautoantikörper

Minimale oder völlig fehlende Ansprache auf Glukokortikoide 
oder i.v. Immunglobuline (IVIG)

Differentialdiagnose ITP vs. medikamentös-toxische 
Knochenmarkschädigung (z.B. bei chron. Alkohol-Abusus)

Differentialdiagnose ITP vs. hereditäre Thrombozytopenie

Differentialdiagnose ITP vs. Thrombozytopenie bei 
Lebererkrankungen, Splenomegalie

Bei Schwangeren Differentialdiagnose ITP vs. 
Gestationsthrombozytopenie bei Thrombozytenwerten im 
„Graubereich“ zwischen 50 bis 100 × 109/L (siehe Kapitel 19.5)
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Merke: Ein häufiger Fehler, der zu einem falsch-nega-
tiven Test führen kann, ist die Einsendung einer zu gerin-
gen Probenmenge. Gerade bei starker Thrombozytope-
nie braucht das Labor genügend Patient*innenthrom-
bozyten und eine entsprechend größere Probenmenge, 
um den Test durchführen zu können (z.T. 20–40 mL ED-
TA-Blut).

5.2. Knochenmarkpunktion
Die ITP-Diagnose kann durch eine Knochenmark-

punktion nicht belegt werden. Das Ziel der Knochen-
markpunktion ist es, alternative Diagnosen auszuschlie-
ßen (siehe Tabelle 6).

Bei typischen klinischen Befunden und guter Thera-
pieansprache kann eine Knochenmarkpunktion in der 
Regel entfallen. Bei Patient*innen, die auf die Standard-
therapien der ITP gar nicht oder nur gering ansprechen, 
sollte man eine Knochenmarkpunktion anbieten. Auch 
bei älteren Patient*innen sollte man eine Punktion erwä-
gen, weil mit zunehmendem Alter die Differentialdia-
gnosen MDS, idiopathische Zytopenie unbestimmter Si-
gnifikanz oder einer anderen hämatologischen Erkran-
kung häufiger sind als bei jungen Patient*innen.

Eine Anhebung der Thrombozytenzahl vor der Punk-
tion ist nicht notwendig. Auch bei niedrigsten Thrombo-
zytenwerten sind Blutungen sehr selten und können in 
der Regel durch verlängerte Kompression kontrolliert 
werden. Trotzdem sollte man die Patient*innen infor-
mieren, an wen sie sich zu wenden haben, wenn wider 
Erwarten doch eine Blutung auftritt, am Abend nach der 
Punktion oder am Wochenende.

Praktischer Hinweis: Um den Patient*innen im Fall, 
dass es sich nicht um eine ITP, sondern eine andere hä-
matologische Erkrankung handelt, eine zweite Punktion 
zu ersparen, wird man in der Regel gleich auch Material 
für die Molekular- und Zytogenetik asservieren und die 
Analyse dann gegebenenfalls nachfordern.

5.3. Testung auf Helicobacter pylori
Alle erwachsenen Patient*innen mit ITP, insbesonde-

re bei persistierendem oder chronischem Verlauf, sollen 
auf Helicobacter pylori untersucht und bei positivem 
Nachweis eradiziert werden. In Europa wird dieser Test 
nicht so häufig positiv ausfallen wie bei Patient*innen aus 
Asien oder anderen geographischen Regionen. Der Test 
ist wenig aufwändig (Nachweis von H. pylori Antigen im 
Stuhl).

5.4. Immature Platelet Fraction
Unreife Thrombozyten („immature platelets“) sind ein 

bis zwei Tage alte Thrombozyten. Sie sind größer als reife 
Thrombozyten und enthalten mehr RNA. Sie sind das 
thrombopoetische Gegenstück zu den Retikulozyten der 
erythrozytären Reihe, weshalb man im englischen Sprach-
raum auch von „reticulated platelets“ spricht. Einige Blut-
zählgeräte können diese jungen Thrombozyten als soge-
nannte Immature Platelet Fraction (IPF) automatisiert er-
fassen, und aktuell wird diskutiert, ob der IPF-Wert geeignet 
ist, zwischen Thrombozytopenien mit verminderter 
Thrombozytenneubildung (niedrige IPF) oder hohem Ver-
brauch (hohe IPF) zu unterscheiden [19, 20]. Alle bisheri-
gen Publikationen zeigen jedoch eine starke Streuung der 
Messwerte. Die Befunde von Patient*innen mit ITP und 
von Patient*innen mit anderen Thrombozytopenien über-
lappen deutlich. Die Bestimmung der IPF von Retikulierten 
Thrombozyten ist nicht geeignet, eine ITP auszuschließen 
oder so sicher zu belegen, dass man davon eine Therapie-
entscheidung abhängig machen kann.

5.5. Genetische Diagnostik, Next-Generation 
Sequencing
Die ITP ist nicht erblich, sie ist eine erworbene Throm-

bozytopenie. Wenn der Patient angibt, dass auch andere 
Familienmitglieder eine Thrombozytopenie haben, dann 
sollte das Zweifel an der Diagnose ITP wecken. Meist 
handelt es sich dann um eine der seltenen familiären 
Thrombozytopenien (MYH9-assoziierte Thrombozyto-
penie, „Platelet-Type“ (Pseudo) von Willebrand Syn-
drom, Glanzmann-Thrombasthenie, Bernard-Soulier-
Syndrom u.a.) oder eine andere Blutgerinnungsstörung. 
Diese hereditären Thrombozytopenien bestehen seit der 
Geburt und sind oftmals syndromal.

Mittlerweile können Next-Generation Sequencing 
(NGS)-Test-Panels auch seltene genetische Ursachen 
von Thrombozytopenien erfassen. Daraus ergibt sich die 
Frage, ob man eine Patient*in mit ungeklärter Thrombo-
zytopenie, insbesondere wenn sie schlecht oder gar nicht 
auf die etablierten Therapien anspricht, molekulargene-
tisch untersuchen sollte. Eine Testung macht nur Sinn, 
wenn sich daraus eine praktische Konsequenz, eine neue 
Therapie oder eine Änderung der bestehenden Therapie 
ergibt. Solche Panels sollten nicht ohne humangenetische 

Tabelle 6. Indikationen zur Knochenmarkpunktion

Neben der Thrombozytenzahl sind auch andere Laborwerte, 
insbesondere Leukozyten- und Erythrozyten-Parameter verändert

Anamnese (z.B. B-Symptome, Gewichtsverlust) und körperliche 
Untersuchungsbefunde (z.B. vergrößerte Lymphknoten, 
Hepatosplenomegalie), die nicht typisch für eine ITP sind

Patient*innen, die auf die Standardtherapien gar nicht oder nur 
kurzfristig ansprechen

Patient*innen ≥60 Jahre wegen der zunehmenden Häufigkeit 
alternativer Diagnosen: Lymphome, myelodysplastische 
Syndrome, klonale Zytopenien unbestimmter Signifikanz (CCUS), 
Plasmozytom u.a.

Vor Splenektomie, um vor diesem irreversiblen Eingriff alternative 
Diagnosen mit größter Sicherheit auszuschließen
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Expertise angefordert werden. Die anfordernde Ärzt*in 
muss entweder Fachärzt*in für Humangenetik sein oder 
über die Zusatzqualifikation zur fachgebundenen geneti-
schen Beratung verfügen. Sie muss die Konsequenzen für 
die Patient*in berücksichtigen, insbesondere wenn uner-
wartet eine genetische Variante mit einer Keimbahnprä-
disposition für Krebs oder hämatologische Neoplasien 
nachgewiesen würde [21, 22].

6. Klassifikation

Die Klassifikation der ITP erfolgt nach Schweregrad 
und Verlauf.

6.1. Schweregrad
Die Behandlung der ITP orientiert sich wesentlich am 

Schweregrad der klinischen Blutungsneigung.
Zur Einschätzung der Blutungsschwere wurden in der 

Vergangenheit zahlreiche Blutungs-Scores entwickelt. 
Sie werden regelmäßig im Rahmen wissenschaftlicher 
Studien eingesetzt. Der Nachteil dieser Scores ist der hohe 
Zeitaufwand, der ihre Anwendung im „eng getakteten“ 
Praxisalltag begrenzt. Deshalb wird zumindest bei Er-
wachsenen weiter eine Orientierung an den WHO-Blu-

tungsgraden oder den National Cancer Institute Com-
mon Terminology Criteria for Adverse Events empfohlen 
(Tabelle 7). Für pädiatrische Patient*innen wird in der 
aktuellen AWMF-Leitlinie der modifizierte Buchanan 
Score empfohlen (Tabelle 8) [23].

6.2. Stadieneinteilung und Therapieziele
Weil sich Therapie und Therapieziele mit der Krank-

heitsdauer und -schwere ändern, wurde die Zweiteilung 
in „akute“ und „chronische“ ITP verlassen und eine Ein-
teilung in drei Krankheits- und Therapiephasen entwi-
ckelt (Abb. 2, Tabelle 9).

Diese Einteilung wird von Zulassungsbehörden ge-
nutzt, um den Einsatz von Therapien auf bestimmte Er-
krankungsstadien zu begrenzen. Jede Ärzt*in sollte mit 
diesen Stadien vertraut sein, um „off-label“ Behandlungen 
und Regressforderungen der Kostenträger zu vermeiden.

Viele erwachsene ITP-Patient*innen haben, wenn man 
älterer Blutbilder habhaft werden kann, schon Monate, 
zum Teil auch Jahre vorher leicht erniedrigte Thrombozy-
tenwerte oder die Patient*innen berichten, dass sie schon 
längere Zeit vermehrte Hämatome beobachten. Die Defini-
tion „neu-diagnostiziert“, „persistierend“ und „chronisch“ 
sollte weiterhin nicht an der Symptomdauer, sondern vom 
Zeitpunkt der Diagnosestellung abhängig gemacht werden.

Tabelle 7. Blutungsgrade entsprechend WHO und NCI Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE v5.0)

WHO Blutungsgrad Definition

0 keine Blutungszeichen

I Petechien
Kleine Hämatome, Ekchymosen (<10 cm)
Schleimhautblutungen (Mund, Nase)
Epistaxis (<1 Std. Dauer, keine ärztliche Intervention notwendig)
subkonjunktivale Blutungen
vaginale Blutungen (unabhängig von Menstruation, nicht mehr als 2 Binden/Tag notwendig)

II
(nicht
transfusionspflichtig)

Hämatome, Ekchymosen (>10 cm)
Epistaxis (>1 Std. Dauer oder Tamponade notwendig)
Retinale Blutungen ohne Visusverminderung
Vaginale Blutungen (unabhängig von Menstruation, mehr als 2 Binden/Tag notwendig)
Melaena, Hämatemesis, Hämoptysen, Hämaturie, Hämatochezie
Blutungen aus Punktionsstellen
Blutungen in Muskel und Gelenke

III
(transfusionspflichtig)

Epistaxis
Schleimhautblutungen (Mund, Nase)
Vaginale Blutungen
Melaena, Hämatemesis, Hämoptysen, Hämaturie, Hämatochezie
Blutungen aus Punktionsstellen
Blutungen in Muskel und Gelenke

IV
(Gefahr von Dauerschäden, 
lebensbedrohlich)

Retinale Blutungen mit Visusverminderung
ZNS-Blutungen
Andere Organblutungen, die die Funktion der betroffenen Organe (Gelenke, Muskulatur, Niere, Lunge, 
etc.) gefährden
Letale Blutungen (in den NCI CTCAE als Blutungsgrad V bezeichnet)
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7. Prognose

7.1. Selbstlimitierter oder chronischer Verlauf der ITP 
bei Kindern, Heranwachsenden und Erwachsenen
Die ITP des Erwachsenen ist nicht mehr eine lebens-

lange Erkrankung. Ein bis zwei Drittel der chronischen 
ITP-Patient*innen erreichen zum Teil nach Jahren noch 

eine partielle oder komplette Remission. Dies hat Aus-
wirkungen auf die Therapiewahl, z.B. auf die Entschei-
dung, eine Splenektomie zu empfehlen oder noch abzu-
warten (Kapitel 16). Bei Erwachsenen gibt es keinen Mar-
ker, der verlässlich eine Remission oder einen chronischen 
Verlauf vorhersagen könnte.

Tabelle 8. Modifizierter Buchanan Score für pädiatrische ITP-Patient*innen [23]

Grad Blutungszeichen

0 Keine Keine frischen Blutungszeichen

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

2 Mild Viele Petechien (>100) und >5 große Hämatome (Durchmesser >3 cm)

3a Moderat niedriges Risiko Mundschleimhautblutungen, Blutkrusten in den Nasenlöchern, milde Epistaxis, Dauer <5 min

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

Diagnose

Abb. 2. Die drei Krankheitsphasen der ITP.

Tabelle 9. Stadieneinteilung und Therapieziele

Stadium Definition Therapieziel

Neu diagnostiziert Bis zu 3 Monate nach Diagnosestellung
Spontanremissionen sind noch häufig

Blutungsstillung und Kuration
Bei kurzer Therapiedauer unter Inkaufnahme von Nebenwirkungen

Persistierend Zwischen 3 und 12 Monaten nach 
Diagnosestellung
Spontanremission sind weniger häufig

Blutungsstillung und Kuration,
Da Therapie häufiger längerfristig, sind Nutzen und 
Nebenwirkungen stärker gegeneinander abzuwägen

Chronisch Mehr als 12 Monate nach Diagnosestellung
Eine spontane Remission ist jetzt nicht mehr 
wahrscheinlich

Blutungsstillung und Kuration
Lebensqualität, ggf. unter Inkaufnahme einer chronischen 
Thrombozytopenie
Therapie nur bei schwereren Blutungen zwingend, bei oligo- oder 
asymptomatischen Patient*innen auch „Watch & Wait“ möglich
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Bei der pädiatrischen ITP gibt es prognostische Fakto-
ren für Spontanremission, z.B. jüngeres Alter und plötz-
licher Beginn mit deutlichen Blutungssymptomen. Wenn 
Blutungssymptome dagegen nur milde ausgeprägt sind 
oder gar fehlen, dann ist das Risiko eines chronischen 
Krankheitsverlaufes höher.

Die Daten zur pädiatrischen und Erwachsenen-ITP 
spiegeln nicht die Situation von Heranwachsenden und 
jungen Erwachsenen mit ITP („Adolescents and Young 
Adults“, AYAS) wider. AYAS haben spezielle Bedürfnisse 
und Fragen zu körperlicher Aktivität (Sport), Therapie-
nebenwirkungen (Steroidakne, Fatigue), zur Berufs- und 
Familienplanung und dem Risiko, dass ihre ITP chro-
nisch wird. Es gibt bisher nur eine Studie, die gezielt die-
se Altersgruppe untersucht und bis zu 50% chronische 
Verläufe findet. Leider zeigt die Studie auch, dass viele 
AYAS über lange Zeiträume mit Glukokortikoiden be-
handelt werden, relativ wenige bekommen TPO-RAs 
[24].

7.2. Mortalität und Morbidität
Die Lebenserwartung von Patient*innen mit chroni-

scher ITP ist trotz aller therapeutischer Fortschritte im-
mer noch deutlich reduziert [25]. Schwere Blutungen, in-
clusive ZNS-Blutungen, und Infektionen durch die im-
munsuppressive Therapie oder nach Splenektomie sind 
dafür verantwortlich. Auch das Risiko einer Krebser-
krankung scheint erhöht zu sein, weshalb die altersgemäß 
empfohlenen Krebsvorsorgeuntersuchungen unbedingt 
wahrgenommen werden sollten [26].

Durch Zurückhaltung bei der Steroidtherapie und die 
neuen TPO-RAs ist die Prognose in den letzten Jahren 
deutlich besser geworden. Die ITP-bedingte Mortalität 
liegt in aktuellen pädiatrischen Studien bei fast 0%, bei 
Erwachsenen bei 0–7%. Prognostische Faktoren und Ri-
sikoindikatoren sind in Tabelle 10 zusammengefasst.

8. Differentialdiagnose

Bei längerfristiger Thrombozytopenie müssen zahlrei-
che Differentialdiagnosen erwogen werden (siehe dazu 
Tabelle  11). Medikamente, Myelodysplasien und Le-
bererkrankungen sind die drei häufigsten Differentialdi-
agnosen, die mit einer ITP verwechselt werden [27].

Die medikamenteninduzierte ITP ist die wichtigste 
Differentialdiagnose der primären ITP. Die Inzidenz 
wird mit 0,1 pro 10.000 pro Jahr angegeben. In der Regel 
hat sie einen akuten Verlauf. Nach Absetzen des Medika-
mentes erholt sich die Thrombozytenzahl rasch wieder. 
Eine aktuelle Liste von Arzneistoffen, für die dies be-
schrieben wurde, findet sich bei Fuentes et al. [28].

Verschiedene Pathomechanismen scheinen bei der 
medikamenteninduzierten ITP eine Rolle zu spielen:

 − Molekulares Mimikry ist möglicherweise bei Impf-
stoffen der Hauptmechanismus (zu Impfungen siehe 
Kapitel 19.2).

 − Medikamente binden an Thrombozyten-Oberflä-
chenproteine und induzieren Antikörper gegen diese 
neuen Strukturen.

 − Checkpoint-Inhibitoren „enthemmen“ das Immun-
system und Autoimmunreaktionen zählen daher zu 
den erwarteten Nebenwirkungen.

 − Die Alemtuzumab-induzierte Thrombozytopenie ent-
wickelt sich in der Regel erst nach mehreren Monaten, 
möglicherweise durch Veränderungen der regulativen 
Lymphozytenpopulationen.
Viele Patient*innen fragen, ob ein in der Vergangen-

heit eingenommenes Medikament ihre ITP ausgelöst ha-
ben kann, auch wenn das Medikament mittlerweile wie-
der abgesetzt wurde. Es ist umstritten ob Medikamente 
persistierende glykoproteinspezifische Thrombozyten-
Autoantikörper induzieren können, die auch nach Abset-
zen des Medikaments eine chronische ITP weiter unter-
halten.

Tabelle 10. Prognose und Risikoindikatoren

Eher selbstlimitierter Verlauf Eher chronischer Verlauf Risiko schwerer Blutungen

Kinder, Jugendliche
Plötzlicher Beginn
Beginn nach Infekt
Beginn nach Impfung
Klinisch ausgeprägte 
Blutungsneigung
Schnelle Therapieansprache

Erwachsene, insbes. >60. LJ
Keine vorausgehende Erkrankung eruierbar
Schleichender Beginn
Thrombozyten >20–30 × 109/L
Geringe Blutungsneigung oder Zufallsbefund bei 
asymptomatischen Patient*innen
Keine oder nur geringe Ansprache auf Erstlinientherapie
Nachweis von ANA, Rheumafaktor und/oder 
Antiphospholipid-Antikörpern

Alter >60 Jahre
Thrombozyten <20–30 × 109/L
Infektion, Fieber
Hämaturie
Multiple Hämatome
Schleimhautblutungen („Wet Purpura“)
Anamnestisch schwere Blutungen
Fehlende Ansprache auf Glukokortikoide
Autoantikörper gegen mehrere statt gegen 
nur ein Thrombozytenantigen
Bei Kindern: modif. Buchanan Score ≥3
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Tabelle 11. Differentialdiagnose bei Verdacht auf ITP

Differentialdiagnose Anamnese, typische Befunde

Wurde eine Pseudothrombozytopenie bereits 
ausgeschlossen?

1–5‰ aller Blutproben

Hereditäre Thrombozytopenie Familienanamnese, Untersuchung des Blutausstriches und MPV, ob 
große (Bernard-Soulier-Syndrom, MYH9-assoziierte Syndrome, u.a.) 
oder kleine Thrombozyten (Wiskott-Aldrich-Syndrom), etc.

Medikamenten-induzierte Thrombozytopenie Anamnese, Testung auf Medikamenten-abhängige Thrombozyten-
Antikörper (siehe Kapitel 19.1)

Zytostatika-induzierte Thrombozytopenie Anamnese, nicht nur bei „klassischen“ Zytostatika, auch bei modernen 
molekularen und immunologischen Anti-Tumor-Wirkstoffen, 
zunehmend beobachtet auch bei Immun-Checkpoint-Inhibitoren (siehe 
Kapitel 19.1)

Virustatika-induzierte Thrombozytopenie Anamnese

Heparin-induzierte Thrombozytopenie (HIT) Anamnese und HIT-Labordiagnostik

Posttransfusionelle Purpura Kurz zurückliegende Bluttransfusionen

Schwangerschaftsassoziierte-Thrombozytopenie Nur schwangere Patientinnen, meist über 80 × 109 Thrombozyten/L

Lymphome Anamnese, B-Symptome, Sonographie der Lymphknotenstationen, 
Milzgröße, evtl. Knochenmarkpunktion

Infektionen (Viren, Bakterien, Parasiten) EBV, CMV, Hantaviren, HIV, Sars-CoV-2, Parvovirus B19, Röteln, u.a. 
bakteriologische Untersuchungen, Blutkultur bei Verdacht auf Sepsis, 
Blutausstrich bei Verdacht auf Malaria

Lebererkrankungen Leberwerte, Hepatitis-Serologie, Zirrhosediagnostik

Splenomegalie mit Hypersplenismus zahlreiche Ursachen, häufig Leberzirrhose, Infektionen, hämatologische 
Erkrankungen s.u. (isolierte Milzvergrößerung, z.B. bei Haarzellleukämie, 
Marginalzonen-Lymphom), an M. Gaucher denken

Alkoholabusus Alkohol ist direkt knochenmarktoxisch und kann die Thrombozytenzahl 
ohne gleichzeitiges Vorliegen eines Vitaminmangels, einer 
Leberzirrhose und/oder Splenomegalie senken
Muss häufig gezielt erfragt werden

Schwere Vitaminmängel (B12, Folsäure) Labordiagnostik

Andere Autoimmunerkrankungen Labordiagnostik für Lupus erythematodes, rheumatoide Arthritis, 
Antiphospholipid-Syndrom, Autoimmun-Thyreoiditis, u.a. Autoimmun-
Syndrome

Evans-Syndrom Hämolytische Anämie, positiver direkter Antiglobulin-Test

Zyklische Thrombozytopenie Ursache unbekannt
Diagnose nur aus dem Verlauf zu stellen
Überwiegend sind Frauen betroffen

Hämatologische Systemerkrankungen (akute Leukämie, 
myeloproliferative Syndrome, Myelodysplasie, idiopathische 
Zytopenie unbestimmter Signifikanz, Plasmozytom, 
Lymphome, CVID, Autoimmun-lymphoproliferatives Syndrom, 
aplastische Anämie, paroxysmale nächtliche Hämoglobinurie, 
Graft versus Host Erkrankung)

In der Regel mit Veränderung auch anderer Blutzellreihen und/oder der 
Serum-Immunglobuline, Knochenmarkpunktion evtl. mit 
Durchflusszytometrie, Molekular- und Zytogenetik
Bei Kindern ist die ALL die wichtigste DD der neu-diagnostizierten ITP!

Thrombotisch thrombozytopenische Purpura und 
hämolytisch urämisches Syndrom

Meist weitere Symptome: Fieber, Hämolyse, Niereninsuffizienz, 
neurologische Symptome etc., ADAMTS13 Bestimmung

Von Willebrand Syndrom Typ 2b, „Platelet type“ (Pseudo) von 
Willebrand Syndrom

Von Willebrand Faktor Analyse incl. Multimeranalyse, Ristocetin-
induzierte Plättchenaggregation (RIPA)

Verbrauchskoagulopathie Veränderung weiterer Gerinnungsparameter

Große Hämangiome (z.B. Kasabach-Merritt-Syndrom), große 
Aneurysmen

Klinisches Bild



Expertenreport ITP 13Oncol Res Treat
DOI: 10.1159/000528819

Abb. 3. Algorithmus zur Therapie der Immunthrombozytopenie.
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9. Therapieindikation

Die Behandlung der ITP orientiert sich wesentlich an 
der Blutungsneigung, bei manchen klinischen Fragestel-
lungen auch am Ausmaß der Thrombozytopenie. Sie soll-
te jedoch nicht allein von diesen beiden Faktoren abhän-
gig gemacht werden. Einen Thrombozytenschwellen-
wert, ab dem behandelt werden muss, gibt es nicht. 
Krankheitsstadium, Krankheitsverlauf, berufliches Blu-
tungsrisiko und zahlreiche weitere individuelle Faktoren 
sind zu berücksichtigen.

Ein Algorithmus zur Therapiesequenz bei Pa-
tient*innen mit Immunthrombozytopenie ist in Abbil-
dung 3 dargestellt. Für pädiatrische Patient*innen, siehe 
Kapitel 12 und 17. Dabei ist der Zulassungsstatus zu be-
achten. Bei der Entscheidung zur Behandlung müssen 
zahlreiche Faktoren berücksichtigt werden:

 − die klinische Blutungsneigung, insbesondere das Auf-
treten von schweren oder lebensbedrohlichen Blutun-
gen,

 − Thrombozytenzahl,
 − Krankheitsstadium (neu-diagnostizierte vs. persistie-

rende vs. chronische ITP),
 − bisheriger Krankheitsverlauf und Blutungsanamnese,
 − Therapienebenwirkungen,
 − Konsequenzen für Ausbildung und Beruf (Berufsun-

fähigkeit vermeiden),
 − Patient*innenalter, Nebenerkrankungen, Begleitme-

dikation (insbesondwere Antikoagulanzien),
 − Zugang zu ambulanter und stationärer fachärztlicher 

Versorgung,
 − Erfahrung der betreuenden Ärzt*in/der Klinik in der 

Therapie der ITP,
 − Patient*innenpräferenz, Gesundheitskompetenz, psy-

chosoziale Situation,
 − bei Kindern und Jugendlichen stärkerer Bewegungs-

drang, deshalb besondere Berücksichtigung des Verlet-
zungsrisikos in Kindergarten, Schule, Freizeitaktivitäten.
Die Auflistung bedeutet keine Rangfolge, grundsätz-

lich sind alle Faktoren bei der Entscheidung für oder ge-
gen eine Therapie zu berücksichtigen.

9.1. Thrombozytenschwellenwert
Die traditionelle Annahme eines Thrombozyten-

schwellenwertes, bei dessen Unterschreiten jede 
Patient*in behandelt werden muss und bei dessen Über-
schreiten keine Therapienotwendigkeit mehr besteht, ist 
nicht evidenzbasiert.

Bei ITP-Patient*innen steigt das Blutungs- und Mor-
talitätsrisiko, wenn eine Thrombozytenzahl von 20–30 × 
109/L unterschritten wird. Jedoch gibt es große individu-
elle Schwankungen. Die Definition eines Grenzwertes 
kann bei den Ein- und Ausschlusskriterien klinischer 
Studien hilfreich sein, für die individuelle Therapieent-

scheidung in der täglichen Praxis ist sie jedoch nicht ge-
eignet. Je länger die ITP andauert, desto weniger relevant 
werden die Thrombozytenzahlen bei der Indikationsstel-
lung zur Therapie. In späteren Therapielinien wird zwar 
in der Regel eine Therapie angeboten, aber selbst bei 
niedrigsten Werten kann auch eine „Watch & Wait“ Stra-
tegie verfolgt werden, solange die Patient*in nicht oder 
nur gering blutet und wenn sie nach Aufklärung mit die-
sem Vorgehen einverstanden ist.

Das soll im Gegenschluss aber nicht dazu führen, dass 
dem Thrombozytenwert in fortgeschrittenen Thera-
piestadien gar keine Bedeutung mehr zugestanden wird. 
Studien zur Lebensqualität haben gezeigt, dass die Throm-
bozytenzahl für viele Patient*innen (und Ärzt*innen!) 
ein wichtiger Verlaufsparameter ist und die Sorge über 
Schwankungen der Thrombozytenzahl die Lebensquali-
tät deutlich beeinträchtigen kann (siehe Kapitel 19.9).

9.2. Schwere oder lebensbedrohliche Blutungen
Die Einschätzung, was als schwere oder lebensbedroh-

liche Blutung gelten soll, ist bisher nicht standardisiert. In 
der Literatur werden unterschiedliche Definitionen be-
nutzt. 2021 wurde von der International Society of 
Thrombosis and Haemostsis (ISTH) deshalb eine neue 
Standarddefinition vorgeschlagen [29]:

 − Kritisch sind Blutungen in folgenden anatomischen 
Strukturen: intrakraniell, intraspinal, intraokulär, re-
troperitoneal, perikardial oder intramuskuläre Blu-
tungen mit Kompartmentsyndrom

 − Blutungen, die zu einer hämodynamischen oder respi-
ratorischen Instabilität führen.
Alle Patient*innen mit kritischen Blutungen bedürfen 

einer sofortigen Behandlung, gegebenenfalls unter Hin-
zunahme von „off-label“ Wirkstoffen. Bei aktuell behan-
delten Patient*innen sollte ein Wechsel der bisherigen 
Therapie erwogen werden.

Die Definition der ISTH berücksichtigt jedoch nicht, 
dass Patient*in und Ärzt*in eine Blutung durchaus als 
„kritisch“ erleben können, die den genannten Kriterien 
nicht entspricht, z.B. Organblutungen (Hämatochezie, 
Hämaturie, gastrointestinale Blutungen WHO °2), die 
nicht transfusionspflichtig sind. Auch bei solchen, formal 
unkritischen Blutungen ist eine Therapie bzw. ein Thera-
piewechsel statthaft.

10. Erstlinientherapie

10.1. Glukokortikoide
Glukokortikoide wirken immunsuppressiv und die 

gängige Vorstellung ist, dass sie die Bildung von Throm-
bozytenautoantikörpern hemmen. Glukokortikoide er-
reichen bei der Mehrzahl der Patient*innen initial einen 
Anstieg der Thrombozytenzahl.
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Die Dosierung von Predniso(lo)n ist nicht standardi-
siert und wird in den Leitlinien unterschiedlich angege-
ben (siehe Tabelle 12). Man beginnt in der Regel mit einer 
Dosis von 1 bis maximal 2 mg Predniso(lo)n/kg/Tag für 
1–2 Wochen, danach soll man die Dosis reduzieren und 
ausschleichen. Die Therapie soll nicht kürzer als 3 Wo-
chen sein, aufgrund der Nebenwirkungen aber auch nicht 

länger als 6 bis 8 Wochen andauern. Lange Glukokorti-
koidtherapien erreichen keine Verbesserung der Remis-
sionsrate, dafür gibt es praktisch keine Patient*in, die 
während dieser langen Zeit nicht belastende Nebenwir-
kungen entwickelt (zur Osteoporoseprophylaxe bei Glu-
kokortikoidtherapie siehe Tabelle 13).

Tabelle 12. Unterschiedliche Predniso(lo)n Dosierungen in verschiedenen Leitlinien

Leitlinie (alphabetisch) Prednison/Prednisolon

American Society of 
Hematology 2019 [30]

Prednison 0,5–2 mg/kg/Tag, dann Dosisreduktion und Ausschleichen über 6 Wochen

Australien und Neuseeland 
2022 [31]

Prednison 1 mg/kg/Tag für 2 Wochen (max. 75–80 mg), dann Dosisreduktion und Ausschleichen über 6 
Wochen

Chinesische Leitlinie [32] Prednison 1 mg/kg/Tag (max. 80 mg/Tag), bei Therapieansprache Dosisreduktion und Ausschleichen bis 
zur 6., maximal 8. Woche

Französische Leitlinie [33] Prednison 1 mg/kg/Tag für 2–3 Wochen, dann innerhalb 3–7 Tagen schrittweise ausschleichen

International Consensus 
Report [34]

Predniso(lo)n 1 mg/kg/Tag (max. 80 mg/Tag) für 2 bis maximal 3 Wochen
Bei Therapieansprache Dosisreduktion und Ausschleichen über 6–8 Wochen

Italienische Leitlinie [35] Prednison 0,5–2 mg/kg/Tag für maximal 2–3 Wochen, dann Dosisreduktion und Ausschleichen über 8 
Wochen

Japanische Leitlinie [36] Prednisolon 0,5–1 mg/kg/Tag für 2–4 Wochen, dann Dosisreduktion und Ausschleichen über 8–12 
Wochen bis auf 10 mg/Tag oder weniger

Onkopedia [2] Predniso(lo)n 1–2 mg/kg für 1–2 Wochen, bei Therapieansprechen Dosisreduktion und Ausschleichen 
innerhalb 6 Wochen

Spanische Leitlinie 2021 [37] Prednison 0,5–1 mg/kg/Tag (max. 80 mg/Tag) nicht länger als 3 Wochen (bei fehlender Ansprache max. 
2 Wochen) und dann Dosisreduktion und Ausschleichen über 8 Wochen

Tabelle 13. Empfehlungen zur Osteoporoseprophylaxe bei ITP-Patient*innen (in Anlehnung an British Society of Haematology Good 
Practice Paper) [38]

Risikoabschätzung

Hohes Risiko
− ≥70 Jahre
− Postmenopausale Frauen und Männer ≥50 Jahre mit osteoporotischen Frakturen in der Vorgeschichte
− Steroidtherapie ≥7,5 mg Prednisolon für 3 Monate (> Kumulativdosis 682 mg)

Beispielrechnungen für kumulative Steroiddosis
− Prednisolon: 1 mg/kg (70 kg) für 1 Woche, dann Ausschleichen in wöchentlichen 10 mg Schritten (50 mg → 40 mg → 30 mg → 20 mg 
→ 10 mg) und Stopp nach der 6. Woche = 1’960 mg
− Dexamethason: 40 mg/Tag für 4 Tage, 2 Zyklen → Prednisolonäquivalenzdosis 2’133 mg

Allgemeine Maßnahmen
− Beratung aller Patient*innen über Maßnahmen, die das Osteoporoserisiko vermindern können
− Alkohol, Nikotin vermeiden
− Sport
− Bestimmung von Serum-Calcium und Vitamin-D Spiegeln, ggf. Vitamin D (800 IU/d) und Calcium-Supplementierung (700–1’200 mg/
Tag) falls nicht ausreichend mit der Nahrung aufgenommen

Medikamentöse Prophylaxe
− Bei Patient*innen mit hohem Osteoporose- und Fraktur-Risiko Gabe von Bisphosphonaten (z.B. Alendronat, Risedronat)*

* Alendronat in D nur für Frauen zugelassen, Risedronat für Männer und Frauen.
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Glukokortikoide erreichen bei 60–80% der erwachse-
nen ITP-Patient*innen initial einen Anstieg der Throm-
bozytenzahl. Nach Absetzen der Glukokortikoide fallen 
die Thrombozytenwerte bei vielen Patient*innen jedoch 
wieder ab. Nur 30–50% der Patient*innen erreichen nach 
einer First-Line Therapie mit Glukokortikoiden eine sta-
bile, therapiefreie Remission.

Aktuelle Studien zeigen, dass auch heute noch viele 
Patient*innen zu lange und zu häufig Glukokortikoide 
bekommen [39, 40].

10.2. Prednison versus Dexamethason
Die Entscheidung zwischen Predniso(lo)n und Dexa-

methason sollte der ärztlichen Expertise vorbehalten blei-
ben. Dexamethason ist bei Schwangeren mit ITP kontra-
indiziert.

Die am häufigsten eingesetzte Dosierung von Dexa-
methason ist 40 mg/Tag × 4 Tage alle 2–4 Wochen, häu-
fig 3 Zyklen (in Studien wurden aber auch 1 bis maximal 
6 Zyklen gegeben).

Zwei randomisierte Studien, mit allerdings nur ge-
ringen Patient*innenzahlen, zeigten höhere Langzeit-
remissionsraten bei einer Erstlinientherapie mit Dexa-
methason im Vergleich zu Prednison. Andere Studien 
fanden keinen Unterschied, aber ein schnelleres An-
sprechen mit Dexamethason und damit eine geringere 
Steroid-Gesamtbelastung. Cushingoide Veränderun-
gen sind unter Dexamethason nicht so häufig wie mit 
Predniso(lo)n.

10.3. First Line Glukokortikoid-Mono versus 
Glukokortikoid-Kombinationstherapie
Glukokortikoide als Monotherapie erreichen in der 

1st Line nur 30–50% Langzeitremissionen. Man hat des-
halb versucht, durch die Kombination von Glukokorti-
koiden mit anderen Wirkstoffen diese Ergebnisse zu ver-
bessern. Die Kombination Glukokortikoid mit Mycophe-
nolat Mofetil [41] oder mit Tacrolimus [42] erreicht in 
der 1st Line bei ca. 60–70% der Patient*innen therapie-
freie Remissionen (Nachbeobachtungszeit 1 Jahr und 
länger) und damit deutlich mehr als mit einer Glukokor-
tikoid-Monotherapie. Mycophenolat und Tacrolimus 
sind jedoch beide nicht für die ITP zugelassen; sie haben 
nicht unerhebliche potenzielle Nebenwirkungen und 
können die Lebensqualität negativ beeinflussen. Die 
Autor*innen erwarten nicht, dass sich diese Kombinati-
onen in der 1st Line durchsetzen werden. Zur Kombina-
tion von Glukokortikoiden mit Rituximab oder TPO-
RAs in der 1st Line gibt es ebenfalls erste Daten. Die Stu-
dien waren jedoch klein; hier sollten zunächst Phase III 
Studien mit höheren Patient*innenzahlen abgewartet 
werden [43–45] (Übersicht bei [46]).

Die Anwendung von Rituximab oder von TPO-
RAs in der Erstlinientherapie bei Patient*innen, die 

bisher noch gar keine medikamentöse Therapie hat-
ten, ist „off-label“ und sollte auf Studien beschränkt 
bleiben.

11. Therapie von Notfällen

Bei schweren und lebensbedrohlichen (WHO °III/IV) 
Blutungen (siehe Kapitel 4.2.2) oder vor nicht aufschieb-
baren Operationen werden neben Glukokortikoiden zu-
sätzlich i.v. Immunglobuline (IVIG) zur schnellen Anhe-
bung der Thrombozytenzahl empfohlen. Bei lebensbe-
drohlichen Blutungen sollten zusätzlich Thrombozyten- 
konzentrate gegeben werden. Bei lebensbedrohlichen 
Blutungen kann, wenn die oben genannten Maßnahmen 
keine Blutstillung erreichen und auch wenn es dafür kei-
ne Evidenz gibt, die zeitnahe Gabe von Rituximab und 
TPO-RAs erwogen werden (siehe Kapitel 11.3). Die Not-
fallsplenektomie ist eine weitere Option, wird heute aber 
nur noch sehr selten durchgeführt.

11.1. Notfalltherapie mit intravenösen 
Immunglobulinen
IVIG blockieren die Phagozytose von antikörperbelade-

nen Thrombozyten und führen zu einem raschen, aber 
meist nur kurzfristigen Thrombozytenanstieg. Sie errei-
chen keine anhaltenden Remissionen. Nach 2–4 Wochen 
fallen die Werte in der Regel wieder auf das Ausgangsni-
veau. Dadurch beschränkt sich die Indikation von IVIG auf 
Situationen, in denen ein schneller Thrombozytenanstieg 
erreicht werden muss (Blutungen, nicht aufschiebbare 
Operationen) oder wenn höher dosierte Glukokortikoide 
vermieden werden sollen, z.B. Schwangerschaft (siehe Ka-
pitel 19.5). Circa 10–20% der Patient*innen sprechen auf 
IVIG gar nicht an. Besonders Patient*innen mit Autoanti-
körpern gegen GPIb/IX scheinen auf IVIG schlecht anzu-
sprechen, was aber im Umkehrschluss nicht bedeuten soll, 
dass bei diesen Patient*innen im Fall einer Blutung ein The-
rapieversuch nicht gerechtfertigt wäre [47].

11.2. Notfalltherapie mit Anti-D-Immunglobulinen
Das Anti-D-Immunglobulinpräparat WinRho wurde 

Ende der 90er Jahre mit der Indikation ITP für den europä-
ischen Markt zugelassen, 2009 wegen Fällen von schwerer 
intravasaler Hämolyse aber wieder vom Markt genommen. 
Es ist aber in anderen Ländern (z.B. USA) noch erhältlich 
und wird dort auch regelmäßig eingesetzt. Die in Deutsch-
land, Österreich und der Schweiz derzeit erhältlichen Anti-
D-Präparate (Rhophylac®, Rhesonativ®, u.a.) wurden zwar 
in der Vergangenheit auch bei ITP eingesetzt, die arznei-
mittelrechtliche Zulassung ist jedoch auf die Prophylaxe 
des M. haemolyticus neonatorum beschränkt. Anti-D ist 
nur bei Rh-positiven Patient*innen wirksam, deren Milz 
noch nicht entfernt wurde.
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11.3. Notfalltherapie mit Thrombozytenkonzentraten, 
Rituximab, Thrombopoetin-Rezeptor-Agonisten 
(TPO-RAs)
Bei kritischen Blutungen (WHO °III, °IV) kann mit 

Thrombozytenkonzentraten ein kurzfristiger Anstieg der 
Thrombozytenzahl und ein Sistieren der Blutung erreicht 
werden. Meist muss man dann mehr als die üblichen 1–2 
Konzentrate geben. Bei diesen zum Glück seltenen Not-
fällen beginnt man gleichzeitig auch mit Glukokortikoi-
den und Immunglobulinen. Bei schwersten Blutungen 
kann auch der zusätzliche Einsatz von Rituximab und die 
frühzeitige Gabe von TPO-RAs erwogen werden. Eine 
Stimulation von Thrombozytenautoantikörpern durch 
die Thrombozytengabe wurde bisher nicht beobachtet.

12. Therapie der neudiagnostizierten ITP bei 
Kindern und Jugendlichen

Die pädiatrische ITP unterscheidet sich in Verlauf und 
Prognose von der ITP des Erwachsenenalters. Weil die 
chronische ITP bei Kindern und Jugendlichen seltener als 
bei Erwachsenen vorkommt, hat sich noch kein Standard 
zur Therapie durchgesetzt, prinzipiell werden jedoch die-
selben Therapien (soweit arzneimittelrechtlich zugelas-
sen) wie bei Erwachsenen herangezogen. Außerdem 
mehren sich Hinweise dafür, dass sich ältere Adoleszente 
und junge Erwachsene (im Englischen: Adolescents and 
Young Adults, AYAs) hinsichtlich Prognose und Thera-
pie von Kindern und Erwachsenen unterscheiden. Auf-
grund der Seltenheit und der individuellen Therapiewahl 
ist empfohlen, Kinder und Jugendliche in Zentren mit 
pädiatrisch-hämatologischer Expertise zu behandeln.

Tabelle 14. Erstlinientherapie bei Kindern und Jugendlichen mit neu aufgetretener ITP

Blutungsgrad
(Risiko)*

Blutungszeichen Therapieempfehlung

0 bis 2 – niedrig Keine frischen Blutungszeichen bis zu 
vielen Petechien und >5 große 
Hämatome (>3 cm)

Beobachtung

3a* – moderat niedrig Mundschleimhautblutungen, 
Blutkrusten in den Nasenlöchern, 
milde Epistaxis, Dauer <5 min

Keine Regelvorgabe möglich, individualisierte Therapieentscheidung
Unter Berücksichtigung der (1) Thrombozytenwerte, (2) 
Verletzungsrisiko, (3) Infektion, Fieber, (4) soziale Aspekte

3b* – moderat hoch Epistaxis >5 min, Hämaturie, rektale 
Blutungen, schmerzhafte 
Mundschleimhautblutungen, 
signifikante Menorrhagie

Prednison 4 mg/kg/Tag an 4 Tagen oder/und IVIG 0,8-1g/kg/Tag an 1 
(–2) aufeinanderfolgenden Tagen
Ggf. zusätzlich Tranexamsäure 20–25 mg/kg/Tag in 3 Einzeldosen p.o.
Bei Hypermenorrhoe ggf. hormonelle Therapie, gynäkologisches 
Konsil

4 – hoch Schleimhautblutungen oder Blutungen 
innerer Organe (Gehirn, Lunge, 
Muskulatur, Gelenke)
Umgehende medizinische Intervention 
notwendig

Prednison 2–4 mg/kg/Tag an 4 Tagen und IVIG 0,8–1g/kg/Tag an 2 
aufeinanderfolgenden Tagen
Ggf. zusätzlich Tranexamsäure 20–25 mg/kg/Tag in 3 Einzeldosen p.o.
Bei Hypermenorrhoe ggf. hormonelle Therapie, gynäkologisches 
Konsil

5 – lebensbedrohlich Nachgewiesene intrakranielle Blutung 
oder lebensbedrohliche Blutung jeder 
Lokalisation
Oder Notfall-OP

Gleichzeitig:
(1) Thrombozytenkonzentrate, wiederholte Transfusionen, höhere 
Dosierungen, wegen verkürzter HWZ
(2) Methylprednisolon 30 mg/kg KG i.v. (max. 1 g) an 3 
aufeinanderfolgenden Tagen
(3) IVIG 0,8–1g/kg/Tag an 2 aufeinanderfolgenden Tagen
(4) Ggf. zusätzlich Tranexamsäure 20–25 mg/kg/Tag in 3 Einzeldosen 
p.o. oder 10–20 mg/kg/Tag i.v.
(5) TPO-RA Gabe individuell entscheiden, analog den Empfehlungen 
für Erwachsene
Als Ultima Ratio operative Verfahren, Notfallsplenektomie
Bei zerebralen Blutungen ggf. Entlastungskraniotomie

* Die Modifikation des Buchanan Scores in 3a und 3b stammt aus einer Studie über ein standardisiertes Blutungsassessment („Standard-
ized Clinical Assessment and Management Plan – SCAMP®), mit nur 31 Patient*innen, die sich aber in der klinischen Praxis bewährt und 
breite Akzeptanz gefunden hat [48].
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Je jünger das Kind ist, desto eher findet sich ein akutes 
Auftreten der Blutungsneigung, häufig nach einem In-
fekt. Bei Kindern jünger als 10 Jahre ist das in ca. 60% der 
Fall. Meist ist die Thrombozytopenie aber nur vorüber-
gehend und chronische Verläufe sind seltener als bei Er-
wachsenen. Je älter das Kind desto eher ähnelt der Verlauf 
dem des Erwachsenenalters („schleichendes“ Auftreten, 
keine Infektanamnese, häufig chronischer Verlauf mit 
leichteren Blutungen). Die Indikation zur Therapie wird 
unter Berücksichtigung der Blutungszeichen, der Throm-
bozytenzahl und individueller Risikofaktoren der Pa-
tient*innen gestellt (Tabelle 14).

Zur Erstlinienbehandlung gehören nebst Beobach-
tung ohne Medikamente gegebenenfalls auch die Thera-
pie mit Glukokortikoiden und Immunglobulinen. Bei der 
neudiagnostizierten ITP im Kindes- und Jugendalter ist 
die medikamentöse Therapie jedoch häufig verzichtbar, 
sofern die Kinder keine oder nur eine milde Blutungsnei-
gung aufweisen [23]. Schleimhautblutungen und Blutun-
gen höher als 3b nach dem modifiziertem Buchanan Blu-
tungsscore (siehe Tabelle 8) stellen eine Indikation dar. 
Die Thrombozytenzahlen sind im Falle fehlender oder 
nur milder Blutungen grundsätzlich nicht das entschei-
dende Kriterium für die Behandlung der neu diagnosti-
zierten pädiatrischen ITP [23]. Individuelle Gesichts-
punkte wie Alter, Verletzungsanfälligkeit und psychoso-
ziale Aspekte sollen mitberücksichtigt werden. Gemäß 
internationaler und amerikanischer Guidelines besteht 
eine medikamentöse Therapieindikation bei moderaten 
und schwerer Blutung.

Retrospektive Studien und Registerdaten, die sowohl 
behandelte als auch unbehandelte Kinder umfassen, be-
schreiben eine Inzidenz von ∼3% für schwere bis lebens-
bedrohliche Blutungen. Besonders gefürchtet sind intra-
kranielle Blutungen, deren Inzidenz <1% beträgt. In der 
Regel liegen die Thrombozytenzahlen zum Zeitpunkt der 
Blutung bei 20 × 109/L oder darunter. Die betroffenen 
Kinder haben im Vorfeld häufig Schleimhautblutungen 
(Mund, Nase, pharyngeale Blutungen – „Wet Purpura“), 
insbesondere bei Hämaturie ist Vorsicht geboten.

Bei schweren Blutungen sollten bevorzugt i.v. Immun-
globuline und bei lebensbedrohlichen Blutungen zusätz-
lich Glukokortikoide, Thrombozytenkonzentrate gege-
ben werden.

Bei geringem oder fehlendem Therapieansprechen 
sollte die Diagnose erst recht hinterfragt und die Patient*in 
– wenn noch nicht erfolgt – in einem Zentrum mit aus-
gewiesener hämatologischer Expertise vorgestellt wer-
den. Die wichtigste Differentialdiagnose der neu-diag-
nostizierten ITP im Kindesalter ist die akute lymphati-
sche Leukämie.

Auch bei Patient*innen mit persistierender oder chro-
nischer ITP ist die Klinik nebst Blutbild entscheidend 
(siehe Kapitel 17).

13. Zweitlinientherapie

Wenn die Erstlinientherapie mit Glukokortikoiden 
nach 2–4 Wochen kein Ansprechen zeigt, dann sollte 
man zügig auf eine Zweitlinientherapie umstellen. Das 
gilt auch, wenn die Erstlinientherapie schlecht vertragen 
wird oder wenn sie zunächst anspricht, es dann aber zeit-
nah doch wieder zu einem Thrombozytenabfall kommt.

Wie in der Erstlinientherapie gibt es keinen Thrombo-
zytenschwellenwert, bei dessen Unterschreitung eine 
Zweitlinientherapie angeboten werden muss, bzw. bei 
dessen Überschreitung auf eine Therapie grundsätzlich 
verzichtet werden kann. Die Indikation zur Behandlung 
ist immer eine individuelle Entscheidung.

Wenn die Erstlinientherapie angesprochen hat, es aber 
länger als nach einem halben Jahr zum Rezidiv kommt, 
dann kann man noch einmal diese Erstlinientherapie 
probieren (siehe Abbildung 4). Im Unterschied zur Erst-
linientherapie tritt bei der Zweitlinientherapie und auch 
bei den weiteren Therapielinien die Lebensqualität und 
Vermeidung von Nebenwirkungen immer mehr in den 
Vordergrund. Während bei neudiagnostizierter ITP alle 
Therapieversuche darauf ausgerichtet sein sollten, eine 
Kuration zu erreichen, ist mit zunehmender Krankheits-
dauer eine dauerhafte Remission weniger wahrscheinlich 
und der potenzielle Nutzen einer Therapie muss gegen 
die Nebenwirkungen abgewogen werden.

Folgende Strategie hat sich als praktikabel erwiesen:
 − Bei Patient*innen mit fehlender oder minimaler Blu-

tungsneigung (WHO °0 bis °I) (siehe Tabelle 7) kann 
nach Versagen der Erstlinientherapie eine Zweitlini-
entherapie angeboten werden, auch ein Therapiever-
zicht oder eine „Watch & Wait“ Strategie sind mög-
lich. Die Erfahrung zeigt jedoch, dass sich viele dieser 
Patient*innen selbst bei geringer oder gänzlich fehlen-
der Blutungsneigung angesichts des als bedrohlich 
empfundenen Blutungsrisikos für eine Zweitlinien-
therapie entscheiden.

 − Bei Patient*innen mit mittelschweren Blutungen 
(WHO °II) kann eine Therapie angeboten werden, al-
ternativ ist eine „Watch & Wait“ Strategie möglich. 
Die Erfahrung zeigt aber auch hier, dass sich viele 
Patient*innen für eine Zweitlinientherapie entschei-
den.

 − Bei Patient*innen mit WHO °III oder °IV-Blutungen 
besteht immer eine Therapieindikation unabhängig 
von der Thrombozytenzahl. Eine stationäre Aufnah-
me wird empfohlen.

13.1. Thrombopoetin-Rezeptor-Agonisten (TPO-RAs)
Thrombopoetin-Rezeptor-Agonisten (TPO-RAs) 

sind die etablierte Zweitlinientherapie, wenn eine 
Patient*in auf Glukokortikoide nicht anspricht oder zeit-
nah rezidiviert. Dabei sind die unterschiedlichen phar-
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makologischen Eigenschaften der TPO-RAs und der Zu-
lassungsstatus zu beachten. Der SYK-Inhibitor Fostama-
tinib ist formal auch für die 2nd Line zugelassen (siehe 
dazu Kapitel 13.6).

In Europa sind die drei TPO-RAs Romiplostim, El-
trombopag und Avatrombopag zugelassen. Alle drei 
Wirkstoffe können bei Patient*innen mit ITP die Throm-
bozytenzahl in einen sicheren Bereich steigern. Daten der 
Zulassungs- und weiterführender Studien können fol-
gendermaßen zusammengefasst werden:

 − Der Zielbereich der Thrombozytenzahl ist 50–150 × 
109/L, d.h. eine Normalisierung der Thrombozyten-
zahl wird nicht angestrebt.

 − Die Thrombozytenzahl sollte nicht über 250 × 109/L 
ansteigen.

 − Die Thrombozytenzahl sollte anfangs wöchentlich, dann 
alle 4 Wochen kontrolliert werden. Bei stabilen Werten 
und gesundheitskompetenten Patient*innen reichen si-
cher auch Quartals- oder Halbjahreskontrollen.

 − Bei über 90% der Patient*innen wird zumindest ein 
kurzfristiges Ansprechen erreicht.

 − Die Zahlen zum langfristigen Ansprechen schwanken 
zwischen 30 und 90%.

 − Circa die Hälfte der Patient*innen kann unter TPO-
RAs alle anderen ITP-Medikamente (z.B. Glukokorti-
koide) absetzen.

 − TPO-RAs sind bei Patient*innen mit und ohne Sple-
nektomie wirksam.

 − TPO-RAs sind bei Erwachsenen und Kindern wirk-
sam.

 − Avatrombopag, Eltrombopag und Romiplostim sind 
nicht kreuzresistent, d.h. wenn der eine TPO-RA nicht 
ausreichend wirksam ist, kann durchaus der andere 
noch ansprechen [49].

 − Bei erhöhten Serum-Thrombopoetinspiegeln schei-
nen sowohl Eltrombopag als auch Romiplostim weni-
ger gut wirksam zu sein. Bei Avatrombopag gibt es 
noch keine diesbezüglichen Daten. Eine TPO-Spiegel-
bestimmung vor Rezeptierung von TPO-RAs wird je-
doch nicht empfohlen, da die angegebenen Grenzwer-
te nicht validiert und von der Testmethode abhängig 
sind und weil es selbst bei TPO-Spiegeln über diesen 
Grenzwerten immer noch einige Ansprecher gibt.

 − Beim abrupten Absetzen von TPO-RAs kann es zu ei-
nem überschießenden Abfall der Thrombozytenzahl 
unter die Ausgangswerte kommen. Deshalb soll nach 
dem Absetzen die Thrombozytenzahl noch für min-
destens 4 Wochen nachkontrolliert werden.

 − Bei ca. einem Drittel der Patient*innen kann, nach-
dem sie eine stabile partielle oder gar komplette Re-
mission erreicht haben, der TPO-RA ausgeschlichen 
und schließlich ganz abgesetzt werden, ohne dass die 
Thrombozyten erneut unter 50 × 109/L abfallen (so-
genannte therapiefreie Remission) (siehe Kapitel 
13.4).

 − TPO-RAs sind längerfristig deutlich besser verträglich 
als Glukokortikoide. Die häufigsten Nebenwirkungen 
von TPO-RAs sind Kopfschmerzen, Erschöpfungs-
symptome, Infektionen der oberen Atemwege und 
Entzündungen. Bei Avatrombopag kommt es im Ver-

Abb. 4. Algorithmus zur Zweitlinientherapie.
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gleich zu Eltrombopag seltener zu einem Anstieg der 
Leberwerte (siehe Tabelle 15).

 − Avatrombopag und Eltrombopag binden beide an die 
transmembranöse Domäne des Thrombopoetin Re-
zeptors. Der wesentliche Unterschied zwischen beiden 
Substanzen ist, dass man bei Eltrombopag Nahrungs-
karenz einhalten muss (Details siehe Fachinformati-
on), während Avatrombopag mit Lebensmitteln zu-
sammen eingenommen werden kann. Der Zulas-
sungstext für Avatrombopag empfiehlt sogar die 
Einnahme zusammen mit einer Mahlzeit.
Weitere Daten zu den TPO-RAs und dem SYK-Inhi-

bitor Fostamatinib sind in Tabelle 15, Tabelle 16 und Ab-
bildung 5 zusammengefasst.

Es gibt zahlreiche Untersuchungen, dass TPO-RA bei 
neudiagnostizierter ITP mindestens genauso wirksam 
und sicher sind, wie bei der persistierenden oder chroni-
schen ITP. Es gibt also keinen medizinischen Grund, 
nach Versagen der 1st Line Glukokortikoid-Therapie 6 
Monate (bis vor kurzem noch bei Eltrombopag) oder 1 
Jahr (Avatrombopag) zu warten, bis diese Substanzen ge-
geben werden dürfen. Romiplostim darf unmittelbar 
nach dem Versagen der Erstlinientherapie, ohne eine 
Mindesterkrankungsdauer abzuwarten, verschrieben 
werden. Eltrombopag hat im September 2022 ebenfalls 
vom „Committee for Medicinal Products for Human 

Use“ (CHMP) der „European Medicines Agency“ (EMA) 
die Empfehlung für eine Zulassungserweiterung bekom-
men, dass jetzt auch erwachsene Patient*innen mit pri-
märer ITP, die gegenüber anderen Therapien refraktär 
sind (z.B. Glukokortikoide, Immunglobuline) behandelt 
werden können. Ein entsprechendes Label Update wurde 
bei der Schweizer Zulassungsbehörde Swissmedic einge-
reicht; eine Entscheidung wird für Mitte/Ende 2023 er-
wartet. Bis dahin gilt dort weiterhin die Zulassung erst 
nach dem 6. Erkrankungsmonat.

Anmerkung 1: ITP-Patient*innen können eine 
Thrombose oder Embolie in der Anamnese haben oder 
bei ihnen ist eine Thrombophilie bekannt. Nicht wenige 
ITP-Patient*innen haben auch Antiphospholipid-Anti-
körper, ohne dass sie die Kriterien für ein Antiphospho-
lipid-Syndrom erfüllen (d.h. bisher keine arterielle oder 
venöse Thrombose, bisher keine gynäkologischen Kom-
plikationen). Wenn diese Patient*innen einen TPO-RA 
bekommen, wäre es theoretisch möglich, dass sich das 
Thromboserisiko weiter erhöht (siehe Kapitel 19.6). Bis-
her gibt es jedoch keine prospektiven Daten, ob bei dieser 
speziellen Patient*innengruppe das Thromboserisiko 
unter TPO-RAs wirklich so stark erhöht wird, dass es das 
Blutungsrisiko überwiegt. Die Gabe eines TPO-RA sollte 
bei Patient*innen mit Risikofaktoren immer sorgfältig 
abgewogen und die Patient*innen über die Symptome ei-

Tabelle 15. Applikation und Nebenwirkungen von TPO-RAs und dem SYK-Inhibitor Fostamatinib

Romiplostim Eltrombopag Avatrombopag Fostamatinib

Applikation Subkutan Oral Oral Oral

Kopf-, Gelenk-, Muskelschmerzen X X X X

Magenbeschwerden X X X X

Symptome der oberen Luftwege X X X X

Hypertonie X

Arterielle und venöse Thrombosen (s.a. Anmerkung 1) X X X

Leberwerterhöhung X X

Gastrointestinale Nebenwirkungen (Obstipation, Nausea, Übelkeit, Diarrhoe) X X (X) X

Hautveränderungen (Juckreiz, Rötung, makulopapulöses Exanthem) Lokale Reaktion 
an Injektionsstelle

X X X

Überschießender Abfall der Thrombozyten nach Absetzen von TPO-RA X X X

Neutropenie X

Blastenvermehrung bei MDS X X X

Antikörperbildung X

Interaktion mit HMG-CoA-Reduktasehemmern X X

Gestörte Eisenresorption, Eisenmangel X

Retikulinfaservermehrung (s. Anmerkung 2) X X X
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Tabelle 16. Vergleich von TPO-RAs und dem neuen SYK-Inhibitor Fostamatinib bei der Therapie der ITP, die gegenüber anderen 
Behandlungen refraktär ist (in Anlehnung an [50])

Romiplostim Eltrombopag Avatrombopag Fostamatinib

Molekülstruktur Peptid „Small molecule“ „Small molecule“ „Small molecule“

Angriffsort Extrazelluläre Domäne des TPO-
Rezeptors

Transmembranöse Domäne des TPO-
Rezeptors

Transmembranöse Domäne 
des TPO-Rezeptors

Spleen Tyrosin Kinase

Nahrung Kein Einfluss Einfluss Sollte mit Nahrung 
zusammen eingenommen 
werden

Kein Einfluss

Zulassung Behandlung der primären ITP bei 
erwachsenen Patient*innen, 
unmittelbar nach Versagen einer 
Erstlinientherapie mit z.B. 
Glukokortikoiden, IVIG, wobei 
eine Mindesterkrankungsdauer 
nicht festgelegt wurde
Kinder im Alter von 1 Jahr und 
älter mit primärer, chronischer 
ITP, die gegenüber anderen 
Therapien refraktär sind

Behandlung der primären ITP bei 
erwachsenen Patient*innen, unmittelbar 
nach Versagen einer Erstlinientherapie 
mit z.B. Glukokortikoiden, IVIG, wobei 
eine Minddesterkrankungsdauer nicht 
festgelegt wurde (gilt nicht für Schweiz, 
dort weiterhin Zulassung erst nach dem 
6. Erkrankungsmonat)
Bei Kindern im Alter von 1 Jahr und älter 
gilt weiterhin die Zulassung ab dem 6. 
Erkrankungsmonat

Behandlung der primären 
chronischen 
Immunthrombozytopenie 
(ITP) bei erwachsenen 
Patient*innen, die auf andere 
Therapien (z.B. 
Glukokortikoide, IVIG) nicht 
ansprechen

Chronische ITP bei 
erwachsenen 
Patient*innen, die 
gegenüber anderen 
Behandlungsarten 
therapieresistent sind

Abb. 5. Krankheitsphasen der ITP und Zulassungsstatus der ver-
schiedenen Wirkstoffe (IVIG = i.v. Immunglobulin). * In der  
Schweiz hat Eltrombopag noch nicht die Zulassung unmittelbar 
nach Versagen der Erstlinientherapie, kann also weiterhin nur 
nach einer Erkrankungsdauer von mindestens 6 Monaten verord-

net werden. **Avatrombopag und Fostamatinib können auch als 
2nd Line-Therapie gegeben werden, wenn bisher nur eine Thera-
pielinie (z.B. nur Glukokortikoide) gegeben wurde. Allerdings darf 
die bisherige Erkrankungsdauer nicht kürzer als 1 Jahr sein (Zulas-
sung nur für chronische ITP).
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ner Thrombose aufgeklärt werden und was zu tun ist, 
wenn sie entsprechende Beschwerden entwickeln. Eine 
Thromboseprophylaxe allein aufgrund der TPO-RA-
Therapie ist jedoch nicht indiziert. Alternativ, wenn das 
Thromboserisiko als sehr hoch eingeschätzt wird, kann 
Fostamatinib (siehe Kapitel 13.6), das nach bisheriger Er-
fahrung kein Thromboserisiko trägt, angeboten werden.

Anmerkung 2: Die bei einigen Patient*innen be-
schriebene Retikulinfaservermehrung im Knochenmark 
unter TPO-RAs scheint nur in den wenigsten Fällen kli-
nisch relevant zu sein. Es gibt keine evidenzbasierten 
Empfehlungen, ob und wie häufig unter TPO-RAs eine 
Knochenstanze zur Kontrolle auf eine Retikulinfaserver-
mehrung durchgeführt werden sollte. Wenn man vor Be-
ginn einer TPO-RA Therapie ohnehin eine Knochen-
markpunktion durchführt, um alternative Diagnosen 
auszuschließen, dann sollte man den Fasergehalt mitbe-
stimmen lassen.

13.2. Weitere Thrombopoetin-Rezeptor-Agonisten
 − TPIAO ist ein rekombinantes Thrombopoetin-Mole-

kül, das seit 2010 in China zur 2nd-Line Therapie der 
ITP zugelassen ist. Es ist der bisher einzige TPO-RA, 
der in einer Studie an Schwangeren geprüft wurde. 
TPIAO ist aktuell in China und auf den Philippinen 
zugelassen. In Deutschland ist es nicht erhältlich.

 − In Indien wird ein Romiplostim-Biosimilar (Handels-
name: Romy) angeboten [52].

 − Hetrombopag (Handelsname: Hengqu) ist ein oraler 
TPO-RA und wurde in China für die Behandlung von 
Thrombozytopenien und aplastischer Anämie entwi-
ckelt. In Europa ist Hetrombopag nicht verfügbar [53].

 − Lusutrombopag (Handelsname: Mulpleo) ist ein wei-
terer oraler TPO-RA und in Europa seit 2019 zur Be-
handlung von Thrombozytopenien bei erwachsenen 
Patient*innen mit chronischer Lebererkrankung, bei 
denen ein invasiver Eingriff geplant ist zugelassen. Für 
die ITP ist Lusutrombopag nicht zugelassen und aktu-
ell in Deutschland auch nicht verfügbar.

13.3. Unzureichendes Ansprechen auf 
Zweitlinientherapie mit TPO-RAs
Bei unzureichendem Ansprechen auf eine TPO-RA-

Monotherapie kann die Kombination mit einem niedrig 
dosierten Steroid manchmal doch noch einen Thrombo-
zytenanstieg erreichen. Dies wird verständlich, wenn 
man berücksichtigt, dass bei der ITP wahrscheinlich eine 
Kombination mehrerer Pathomechanismen für die 
Thrombozytopenie verantwortlich ist (z.B. verstärkter 
Abbau plus gestörte Neubildung) (siehe Kapitel 3).

13.4. Erreichen einer therapiefreien Remission mit 
TPO-RAs
Wenn die Thrombozytenzahl mit TPO-RAs längere 

Zeit, z.B. 6 Monate, über 50 × 109/L ansteigt, kann ein 
Absetzversuch unternommen werden. Man reduziert die 
TPO-RA-Dosis langsam über mehrere Wochen. Bei ei-
nem Drittel der Patient*innen bleiben die Thrombozy-
tenwerte so hoch, dass man den TPO-RA ganz absetzen 
kann und dass der/die Patient*in keiner weiteren medi-
kamentösen Therapie bedarf.

Wenn die Patient*innen keine Blutungen haben und 
die Thrombozyten längere Zeit über 50 × 109/L liegen, 
kann ein Absetzversuch unternommen werden. Die 
Thrombozytenzahl muss nicht im Normbereich sein, 
wenn man mit dem Absetzversuch beginnt. Übersichts-
arbeiten nennen Remissionszahlen von bis zu 30% [54–
56]. Wichtig ist, dass der TPO-RA nicht abrupt, sondern 
langsam über mehrere Wochen ausgeschlichen wird. Die 
Remissionsrate scheint umso höher zu sein, je früher im 
Verlauf einer ITP die TPO-RAs verordnet wurden, wäh-
rend z.B. splenektomierte Patient*innen eine niedrige 
Rate therapiefreier Remissionen haben. Weitere prädik-
tive Faktoren wurden bisher nicht identifiziert. Abbil-
dung  6 gibt einen Vorschlag für das Absetzen von El-
trombopag oder Romiplostim in Anlehnung an die Emp-
fehlungen der Italienischen ITP-Expertengruppe [51].

13.5. Erreichen einer therapiefreien Remission mit 
Splenektomie oder Rituximab
Die Mehrzahl der Patient*innen erreicht mit den ak-

tuellen Therapien keine therapiefreie Remission. Da 
TPO-RAs und SYK-Inhibitoren in der Schwangerschaft 
kontraindiziert sind, fragen insbesondere Frauen, deren 
Familienplanung noch nicht abgeschlossen ist, nach ei-
ner Möglichkeit, wie sie noch eine therapiefreie Remissi-
on erreichen können. Die ASH empfiehlt dann die Gabe 
von Rituximab oder die Splenektomie [30, 57]. Viele 
Patient*innen wollen lieber zuerst Rituximab probieren, 
bevor sie sich der Operation unterziehen. Es ist die Erfah-
rung des Autors, dass die Kostenträger bei Frauen, die mit 
Glukokortikoiden und TPO-RAs keine therapiefreie Re-
mission erreicht haben und die eine Schwangerschaft pla-
nen, nicht auf einer Splenektomie vor der Kostenzusage 
für Rituximab bestehen.

13.6. Fostamatinib
Fostamatinib ist ein neuer Wirkstoff aus der Klasse der 

SYK-Inhibitoren (Spleen Tyrosine Kinase). SYK spielt 
bei der Signaltransduktion, der Phagozytose und dem 
Abbau von Erythrozyten (Autoimmunhämolyse) und 
Thrombozyten (ITP) in der Milz eine wichtige Rolle. Bei 
der ITP erreicht Fostamatinib bei ca. der Hälfte der 
Patient*innen einen anhaltenden Thrombozytenanstieg.
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Fostamatinib ist zur Behandlung der chronischen ITP 
bei erwachsenen Patient*innen zugelassen, die gegenüber 
anderen Behandlungsarten therapieresistent sind. Die 
Zulassung ist nicht auf die primäre ITP beschränkt, son-
dern umfasst im Gegensatz zu den TPO-RAs auch die 
sekundäre ITP (siehe auch Tabelle 16 und Abb. 5)

Die häufigsten Nebenwirkungen in den Zulassungs-
studien waren Diarrhoe, arterielle Hypertonie, Übelkeit, 
Erhöhung der GPT und Neutropenie. In der Langzeitthe-
rapie sind bisher keine neuen Nebenwirkungen aufgefal-
len. Da Fostamatinib hauptsächlich durch CYP3A4 me-
tabolisiert wird, haben CYP3A4 Inhibitoren und Induk-
toren Einfluss auf die Wirksamkeit.

Fostamatinib wird von vielen Anwender*innen erst 
nach dem Versagen von TPO-RAs eingesetzt, obwohl der 
Zulassungstext auch die Verordnung in der 2. Therapie-
linie zulässt. Das ist der Zulassung für die chronische, d.h. 
mindestens 1 Jahr bestehende, ITP geschuldet; die 
Patient*innen haben zu diesem Zeitpunkt meist schon 2 
oder 3 Therapielinien durchlaufen. Eine post-hoc Analy-
se der Zulassungsstudien – bei einer allerdings nicht sehr 
hohen Patient*innenzahl – zeigte, dass in der 2nd Line die 
Ansprechrate deutlich höher ist bei gleicher Dauerhaftig-
keit des Ansprechens [58, 59]. Für Fostamatinib fehlt bis-
her der Nachweis einer erhöhten Thromboembolieinzi-
denz. Es wird deshalb besonders bei Patient*innen mit 
einem entsprechenden Risiko empfohlen, z.B. Pa-
tient*innen, die in der Vergangenheit bereits eine venöse 
Thromboembolie hatten.

14. Drittlinientherapie

Für die in Tabelle 17 aufgeführten Medikamente wur-
de eine Wirksamkeit bei der ITP nachgewiesen. Die Rei-
henfolge der o.g. Therapien impliziert keine Präferenz. 
Viele der genannten Wirkstoffe sind „off-label“ oder sie 
haben nur „Altzulassungen“. Das bedeutet, dass diese 
Präparate nicht nach heutigen „Good-Clinical-Practice“- 
und „Evidence-Based-Medicine“-Standards untersucht 
wurden und dass ihre Zulassung eher auf Tradition als 
auf Studiendaten beruht. Sie sollten deshalb nur gegeben 
werden, wenn modernere, besser untersuchte Wirkstoffe 
wie TPO-RAs, SYK-Inhibitoren und Rituximab nicht 
wirksam sind. Rituximab ist von den Genannten noch am 
besten untersucht und soll deshalb detaillierter darge-
stellt werden.

14.1. Rituximab
Rituximab induziert eine selektive Lymphozyten-De-

pletion. Dadurch werden bei der ITP weniger Thrombo-
zyten-Autoantikörper gebildet. Rituximab ist in keinem 
Land der Welt zur Therapie der ITP zuglassen. Dennoch 
wird es in Leitlinien und von Expert*innen als valide The-
rapieoption empfohlen.

In der Literatur findet man unterschiedliche Dosie-
rungen (4 × 375 mg/m2, 2 × 1’000 mg Fixdosis, 4 × 100 
mg Fixdosis u.a.), wobei eine klare Überlegenheit einer 
Dosierung über die andere nicht zu erkennen ist. Die ge-
ringeren Kosten werden häufig als Argument für ein 

Abb. 6. Absetzschema. * Es gibt bisher 
keinen Konsens, wie lange die Thrombozy-
tenzahl vor einem Absetzversuch stabil im 
Zielbereich eingestellt sein sollte. Die An-
gaben in der Literatur schwanken zwischen 
4 und 12 Monaten. Die hier angegebenen 6 
Monate stammen aus der Publikation von 
Zaja et al. [51]. ** Solange die Thrombozy-
tenzahl nach der Dosisreduktion nicht wie-
der unter 30 × 109/L abfällt (bei Patienten, 
die Blutungen entwickeln nicht unter 50 × 
109/L) reduziert man weiter.
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Tabelle 17. Arzneimittel in der Drittlinientherapie der ITP

Arzneimittel Anmerkungen

Azathioprin Üblicherweise kombiniert man initial Azathioprin und Steroide, um nach einigen Wochen die Steroid-Dosis 
langsam zu reduzieren („Steroid-Sparing Agent“)
Neutropenien sind häufig (ca. 30%), die Leukozytenzahl muss regelmäßig (zu Beginn z.B. alle 2–4 Wochen) 
kontrolliert werden
Die Therapie spricht langsam an und sollte mindestens 3–4 Monate gegeben werden, bevor man die 
Wirksamkeit beurteilt
Azathioprin muss während einer Schwangerschaft nicht abgesetzt werden

Cyclosporin A (CSA) CSA wird als Monotherapie oder in Kombination mit Prednison eingesetzt
Die niedrigeren Dosen scheinen besser verträglich und nicht weniger wirksam zu sein
Ein CSA-Zielspiegel von 150–400 ng/mL wird angestrebt
Häufige Nebenwirkungen sind Erschöpfung, Schwäche, Niereninsuffizienz, Hypertonie, Neuropathie
Die Therapie spricht langsam an und sollte mindestens 2–3 Monate gegeben werden, bevor man die 
Wirksamkeit beurteilt

Cyclophosphamid Cyclophosphamid wird als Monotherapie oder in Kombination mit Prednison eingesetzt
Die Dosis muss an die Leukozytenzahl angepasst werden
Neben den hämatologischen Nebenwirkungen sowie Übelkeit und Erbrechen wurden seltene Fälle von 
Blasenkrebs und sekundärer Leukämie beschrieben
Die Fertilität kann eingeschränkt sein

Danazol [off-label] Danazol ist ein modifiziertes Androgen und bei längerfristiger Therapie muss auf die Leberfunktion geachtet 
werden
Bei Frauen sollte es nicht gegeben werden (Virilisierung)
Weitere Nebenwirkungen sind Gewichtszunahme, Myalgien, Haarverlust
Die Therapie spricht langsam an und sollte mindestens 2–3 Monate gegeben werden, bevor man die 
Wirksamkeit beurteilt

Dapson [off-label] Dapson ist ein vor über 100 Jahren synthetisiertes Sulfon
Bei Patient*innen aus mediterranen Ländern und besonders bei Afrikaner*innen und Afroamerikaner*innen 
muss ein Mangel oder Defekt der Glukose-6-Phosphat-Dehydrogenase vorher ausgeschlossen werden
Die Therapie spricht langsam an und ist in der Regel erst nach 4–6 Wochen zu erwarten; danach sollte versucht 
werden, die Dosis zu reduzieren

Hydroxychloroquin 
[off-label]

Hydroxychloroquin hat multiple Wirkungen auf das Immunsystem; es wurde in Studien bei ITP-Patient*innen 
gegeben, die einen positiven Nachweis von ANA oder einen gesicherten SLE hatten
Die Therapie spricht langsam an und sollte mindestens 2–3 Monate gegeben werden, bevor man die 
Wirksamkeit beurteilt
Meist kombiniert man Hydroxychloroquin zunächst mit Steroiden, um nach einigen Wochen die Steroid-Dosis 
langsam zu reduzieren („Steroid-Sparing Agent“)
Hydroxychloroquin wird besonders in Ländern mit begrenzten Resourcen des Gesundheitssystems zur 
Therapie der ITP angeboten

Mycophenolat-Mofetil 
[off-label]

Zur besseren Verträglichkeit beginnt man in der Regel mit einer niedrigen Dosis und steigert dann langsam
Häufig sind gastrointestinale Nebenwirkungen wie Übelkeit, Appetitlosigkeit, Durchfall, Erbrechen (zur 
Kombination mit Glukokortikoiden in der 1st Line, siehe Kapitel 10.3).

Rituximab [off-label] Rituximab hat von allen in dieser Übersicht genannten Wirkstoffen die beste Datengrundlage und Evidenz
Es wird in vielen Ländern bereits in der 2. Therapielinie angeboten
Rituximab wird deshalb ausführlicher in Kapitel 14.1 erörtert

Tacrolimus [off label] Tacrolimus (auch FK506 oder FK-506) ist ein Makrolidlacton aus der Gruppe der Immunmodulatoren oder 
Calcineurinhemmer und wird in der Organtransplantation eingesetzt
Bei der ITP wird es als Monotherapie oder in Kombination mit Prednison gegeben; Startdosis bei ITP 1 mg BID 
(in der Transplantationsmedizin nimmt man deutlich höhere Dosen von 0,1–0,2 mg/kg/Tag), Ziel sind 
Tacrolimus-Talspiegel von 4–10 ng/mL [42]
In der Transplantationsmedizin werden als potentielle Nebenwirkungen das Auftreten einer Niereninsuffizienz, 
Kardiomyopathien, Darmperforationen, die Induktion von Sekundärtumoren incl. Lymphomen, 
Enzephalopathiesyndrome u.a. beschrieben
In der ITP-Therapie sind bisher nur leichte Nebenwirkungen berichtet worden
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„low-dose“ Regime genannt [60]. Aus den publizierten 
Studien lassen sich folgende Schlussfolgerungen zur 
Wirksamkeit und Verträglichkeit ziehen:

 − Im Mittel erreicht Rituximab bei 60% der Patient*innen 
eine kurzfristige Steigerung der Thrombozytenzahl. Es 
kommt jedoch zu Rezidiven.

 − Die längerfristigen Remissionsraten liegen bei 20–30% 
[61].

 − Rituximab ist vor und nach Splenektomie wirksam.
 − Kinder scheinen etwas besser anzusprechen als Er-

wachsene. Rückfälle treten bei Kindern nur in den ers-
ten Jahren auf, bei Erwachsenen auch später.

 − Frauen und Mädchen scheinen auf Rituximab besser 
anzusprechen als Männer und Jungen. Dies mag am 
unterschiedlichen Metabolismus von Rituximab lie-
gen.

 − ITP-Patient*innen, bei denen die Erkrankung noch 
nicht lange besteht, scheinen auch besser anzuspre-
chen.

 − Wichtige Nebenwirkungen, auf die man achten sollte:
 − Infusionsreaktionen mit Schwäche, Übelkeit, Fieber, 

Schüttelfrost, Kopfschmerzen sind häufig (ca. 60%), in 
der Regel mild und meist nur während der ersten In-
fusion (deshalb Prämedikation mit Glukokortikoid),

 − anaphylaktische Reaktionen sind selten (nicht zu ver-
wechseln mit dem Zytokin-Freisetzungssyndrom bei 
Lymphomen),

 − das Infektionsrisiko ist erhöht, ca. jede 6.–7. Patient*in 
entwickelt behandlungsbedürftige Infektionen.

 − Impfungen sind bis zu 6 Monate nach Rituximab we-
nig oder gar nicht wirksam. Wenn man den Zeitpunkt 
der Therapie wählen kann, dann gibt man Rituximab 
gerne im Frühjahr, dass die jährliche Grippeimpfung 
im Herbst nicht beeinträchtigt wird.

 − Während der aktuellen COVID-19 Pandemie bedeu-
tet die Gabe von Rituximab ein Risiko, weil dadurch 
die Immunantwort auf Impfungen oder der Krank-
heitsverlauf im Fall einer Infektion negativ beeinflusst 
werden kann.

 − Die Behandlung mit Rituximab ist in der Regel gut ver-
träglich. Eine aktuelle Studie zeigt, dass viele 
Patient*innen die Rituximab Therapie als mindestens 
genauso gut verträglich empfinden wie die Therapie 
mit TPO-RAs [62].

 − Die ASH empfiehlt Rituximab explizit für Pa-
tient*innen, die die Chance einer therapiefreien Re-
mission nutzen wollen. Obwohl Rituximab keine Zu-
lassung für die ITP hat, ist es in den USA die häufigste 
2nd Line Therapie, noch vor TPO-RAs [63].

15. Therapie der multiresistenten/multipel 
rezidivierten ITP

Nach drei Therapielinien haben ca. 15% der ITP-
Patient*innen immer noch kein dauerhaftes Ansprechen 
erreicht. Eine ITP, die auf multiple Vortherapien nicht 
anspricht und bei der die Patient*innen immer wieder 
klinisch relevant bluten ist eine ernsthafte Erkrankung 
mit hoher Morbidität und Mortalität.

In dieser Situation werden meist Kombinationen 
Thrombopoese-stimulierender und das Immunsystem 
hemmender Wirkstoffe eingesetzt. Beispiele aus aktuel-
len Publikationen (Übersicht bei [57, 64, 65]):

 − TPO-RA + Fostamatinib
 − TPO-RA + Azathioprin oder Glukokortikoid
 − TPO-RA + Azathioprin, Cyclosporin, Everolimus 

oder Cyclophosphamid
Die weitere Beratung und Betreuung der multiresis-

tenten Patient*innen muss 4 Punkte berücksichtigen:

Wie hoch ist das Risiko von Blutungen, insbesondere 
von ZNS-Blutungen?
Leider gibt es bisher keine allgemein akzeptierten De-

finitionen für den Schweregrad von Blutungen und auch 
die Erfassung von Blutungen, wenn sie dann auftreten, ist 
nicht trivial. Dadurch sind die prognostischen Aussagen 
von Register-, Beobachtungsstudien und Case-Series 
über das Blutungsrisiko bisher nicht sehr verlässlich. 
Schwere Blutungen scheinen häufig zu Anfang einer ITP-
Erkrankung, also bei der neudiagnostizierten ITP aufzu-
treten. Bei der chronischen ITP stehen in der Regel leich-
tere Blutungen im Vordergrund, die nicht lebensbedroh-
lich sind, aber trotzdem die Lebensqualität einschränken. 
Dazu kommt das problematische Management von ope-
rativen Eingriffen oder wenn ein Patient aus anderer In-
dikation eine Antikoagulation braucht.

Kann mit einer vierten oder weiteren Therapielinie 
noch eine dauerhafte Remission erreicht werden?
30% der multiresistenten Patient*innen erreichen ir-

gendwann doch noch eine Therapieansprache. Auch die 
aktuellen Studien zu neuen Wirkstoffen, die in der Regel 
Patient*innen mit multiplen Vortherapien einschließen, 
finden Ansprachen bei bis zu 50%. Insofern ist therapeu-
tischer Fatalismus nicht gerechtfertigt.

Wie kann die Lebensqualität verbessert werden?
Viele ITP-Patient*innen lernen mit ihrer Erkrankung 

umzugehen und die subjektive Belastung durch Blutun-
gen und Hämatome nimmt ab. Häufig bleibt aber die Sor-
ge vor schwankenden Thrombozytenwerten (siehe Kapi-
tel 20.1).
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Könnte es sich um eine andere Erkrankung als eine 
primäre ITP handeln?
Eine refraktäre bzw. immer wieder rezidivierende 

Thrombozytopenie sollte zu der Frage führen, ob es sich 
wirklich um eine primäre ITP handelt. Aktuelle Arbeiten 
zeigen, dass in 20–50% der multiresistenten Fälle bei er-
neuter Diagnostik dann doch eine sekundäre ITP, eine 
erbliche Thrombozytopenie, Lymphome, Knochenmark-
insuffizienzsyndrome (häufiger in der Pädiatrie), MDS 
oder eine bisher übersehene Medikamententoxizität ge-
funden wird.

16. Splenektomie

Die Splenektomie erzielt bei der Behandlung der ITP 
die höchste Rate an dauerhaften Remissionen in dem Sin-
ne, dass keine weitere Behandlung notwendig ist. Zwei 
Drittel der Patient*innen erreichen eine partielle oder 
komplette Remission.

Für Patient*innen, die einen hohen Wert darauflegen, 
nicht längerfristig Medikamente einnehmen zu müssen, 
ist die Splenektomie ein attraktives Angebot. Sie sollte 
aber nicht vor dem 12. Monat angeboten werden, weil 
spontane Remissionen bis dahin noch häufig sind.

TPO-RAs erreichen noch höhere Remissionsraten als 
die Splenektomie, wenn man nur das Ansprechen der 
Thrombozytenzahl betrachtet, sie müssen aber dauerhaft 
eingenommen werden. Wenn sie abgesetzt werden, fallen 
in der Regel die Thrombozyten wieder ab.

Es besteht eine klare Indikation zur Splenektomie für 
alle Patient*innen mit persistierender oder chronischer 
Thrombozytopenie und schweren Blutungen WHO °III 
oder IV, die ein ungenügendes Ansprechen auf alle ande-
ren bisherigen Therapiemodalitäten aufweisen. Bei 
dringlicher Therapieindikation, wie z.B. einer lebensbe-
drohlichen Blutung, die nicht auf Steroide und/oder i.v. 
Immunglobuline anspricht, ist die Notfallsplenektomie 
die Therapie der Wahl, weil die alternative Gabe von 
TPO-RAs oder Rituximab nicht ad hoc die Thrombozy-
tenzahl anhebt, sondern Zeit braucht (häufig >1 Woche).

Es besteht keine zwingende Indikation zur Splenekto-
mie für Patient*innen mit chronischer, therapieresisten-
ter ITP, die keine, leichte oder nur mittelschwere Blutun-
gen (WHO °0, I, II) haben, auch wenn deren Thrombo-
zytenzahlen <30 × 109/L liegen. Hier muss individuell 
entschieden werden.

Alle Patient*innen sollten präoperativ gegen Pneumo-
kokken, Haemophilus influenzae B und Meningokokken 
geimpft werden. Nach Splenektomie ist auch bei jüngeren 
Personen auf eine regelmäßige Grippeimpfung zu achten 
[66]. Risiken und Kontraindikationen der Splenektomie 
sind in Tabelle 18 zusammengefasst.

Heute wird die Splenektomie wesentlich seltener 
durchgeführt als noch vor einigen Jahren. Dafür ist zum 
Teil die Sorge vor den mit einer Splenektomie verbunde-
nen Risiken und Nebenwirkungen verantwortlich. Wei-
tere Gründe sind:

 − Nur ∼60% der Patient*innen erreichen eine dauerhaf-
te Remission, d.h. der Rest erleidet kurz oder im län-
geren Verlauf nach Splenektomie einen Rückfall der 
Erkrankung. Da heute Patient*innen, die für eine 
Splenektomie in Frage kommen, meist multiple The-
rapielinien durchlaufen haben und als „multiresistent/
multirefraktär“ gelten, gab es die Befürchtung, dass die 
Erfolgschancen noch schlechter sein würden als frü-
her. Eine aktuelle Publikation findet aber auch die glei-
che Zahl an Remissionen, selbst wenn die Patient*innen 
bereits mit TPO-RAs und Rituximab vorbehandelt 
sind [67].

 − Es gibt keine guten prädiktiven Marker, welche 
Patient*in auf eine Splenektomie ansprechen wird 
und welche nicht. Immer wieder diskutiert werden hö-
heres Alter, schlechtes Ansprechen auf bisherige The-
rapien oder die sekundäre ITP als Prädiktoren für eine 
geringere Erfolgsrate. Der Internationale Consensus-
Report empfiehlt die Splenektomie, wenn der Abbau 
radioaktiv markierter autologer Thrombozyten vor-
wiegend in der Milz erfolgt [34] (Anmerkung: Es müs-
sen autologe Thrombozyten, d.h. Thrombozyten der 
Patient*in sein, allogene Thrombozyten von gesunden 
Spender*innen sind für die Szintigraphie bei ITP nicht 
zu gebrauchen). In der Bundesrepublik Deutschland 
gibt es nur noch wenige nuklearmedizinische Abtei-
lungen, die eine Thrombozytenszintigraphie anbieten.

 − Eigenartigerweise ist ein Ansprechen auf die Splenek-
tomie für manche Patient*innen nicht automatisch 
mit einer Verbesserung der Lebensqualität verbunden, 
die Gründe dafür sind unklar [68, 69].

16.1. Splenektomie-aufschiebende Therapie
Viele Patient*innen lehnen die Splenektomie ab und 

fragen, nachdem die zugelassenen Therapien erschöpft 
sind, nach weiteren sogenannten Splenektomie-aufschie-
benden oder Splenektomie-ersetzenden Therapien. Die 
Möglichkeit der „off-label“ Therapie mit Rituximab vor 
Splenektomie sollte auf jeden Fall mit den Patient*innen 
diskutiert werden.

Splenektomie und Rituximab sind keine medizinisch 
gleichwertigen, gegeneinander austauschbaren Therapie-
optionen. Die Entscheidung kann aufgrund der unter-
schiedlichen Behandlungsmodalitäten (Operation vs. auf 
wenige Wochen begrenzte, allerdings immunsuppressi-
ve, Infusionstherapie) nur nach entsprechender Informa-
tion und Aufklärung der Patient*in erfolgen. Eine Be-
rücksichtigung der Patient*innenpräferenz ist zwingend 
notwendig. Patient*innen, die Wert auf die Vermeidung 
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von medikamentösen Langzeittherapien legen, sollte die 
Splenektomie angeboten werden. Patient*innen, die eine 
Operation vermeiden möchten, sollten nach TPO-RAs 
und Fostamatinib vor der Entscheidung zur Splenekto-
mie Rituximab erhalten (siehe Abb. 3). Die Bevorzugung 
einer Therapiemodalität über die andere aus ökonomi-
schen Erwägungen ist abzulehnen.

17. Therapie der persistierenden und chronischen 
ITP bei Kindern und Jugendlichen

Eltrombopag und Romiplostim sind bei Kindern und 
Jugendlichen mit chronischer ITP wirksam. Die Zulas-
sungstexte von Romiplostim und Eltrombopag sind für 
Kinder und Jugendliche je nach Land unterschiedlich 
und richten sich nach dem Alter, nach der Dauer der ITP 
und nach Behandlungskriterien. Avatrombopag ist für 
Kinder und Jugendliche bisher nicht zugelassen, pädia-
trische Studien werden jedoch mit dem Ziel der Zulas-
sung zurzeit durchgeführt. Unter Eltrombopag wird ins-
besondere bei hoher Dosierung ein Transaminasenan-
stieg beobachtet. Bisher wurden keine schweren 
Nebenwirkungen wie neutralisierende Antikörper oder 
Myelodysplasien berichtet. Bei einigen wenigen Kindern 
fand sich eine leichte und reversible Retikulinfaserver-
mehrung °1–2, systematische Untersuchungen wurden 
hierzu nicht durchgeführt. An weiteren Nebenwirkungen 
wurden Infekte der oberen Luftwege und Fieber im Zu-
sammenhang berichtet.

Bei refraktärer ITP werden häufig Erfahrungen von 
Erwachsenen herangezogen. Auch im Kindes- und Ju-
gendalter haben sich Kombinationstherapien bewährt, 
wie zum Beispiel TPO-RAs und anti-T-Zell Medikamen-
te u.a. Die Therapie muss individuell angepasst werden.

Die Splenektomie sollte bei Kindern vermieden wer-
den. Sie kann jedoch bei therapieresistenter ITP und stän-
digen klinisch relevanten Blutungen als Ultima Ratio dis-
kutiert und individuell abgewogen werden.

In der Pädiatrie hat sich die antifibrinolytische Therapie 
mit Tranexamsäure insbesondere bei Schleimhautblutungen 
bewährt. Durch die Gabe des Fibrinolyseinhibitors Tran-
examsäure kann bei leichten oralen Schleimhautblutungen, 
bei Menorrhagien und im Rahmen von Zahneingriffen häu-
fig eine ausreichende Blutstillung erreicht werden.

18. Neue und bisher noch nicht zugelassene 
Therapien

Sämtliche im Folgenden beschriebenen Substanzen 
sind für die Anwendung bei ITP arzneimittelrechtlich 
nicht zugelassen. Ihr Einsatz – soweit sie verfügbar sind 
– kommt erst in Frage, wenn alle etablierten Therapieop-
tionen ausgeschöpft sind. Zur Übersicht siehe Zhou et al. 
[70] und Mingot-Castellanoe [71].

18.1. All-trans-Retinsäure
All-trans-Retinsäure (englisch: all-trans-retinoic acid, 

kurz: ATRA) auch Tretinoin, ist ein Vitamin A Metabolit. 
ATRA unterstützt die Funktion von T-Helfer Lymphozy-
ten und T-Regulatorischen Lymphozyten und kann die 
Immundysregulation bei der ITP korrigieren. ATRA 
wurde sowohl in Kombination mit Dexamethason als 1st 
Line Therapie der neudiagnostizierten ITP (Dosis 20 mg/
Tag; erreicht 68% therapiefreie Remissionen) [72] als 
auch in Kombination mit Rituximab bei chronischer, re-
zidivierter ITP geprüft. (Die Dosierung lag in dieser 
Kombinationsstudie bei 20 mg/m2/Tag für 12 Wochen, 
61% therapiefreie Remissionen) [73]. ATRA ist für die 
Therapie der ITP nicht zugelassen.

Tabelle 18. Splenektomie: Risiken und Kontraindikationen

Risiken Faktoren und Anmerkungen

Post-operative Morbidität Ca. 10%, vor allem Wundinfektionen, Pneumonien

Post-operative Mortalität <1%, bei älteren Patient*innen durchaus höher

Overwhelming Post Splenectomy Infection (OPSI) 3-fach erhöht

Postoperative Thrombozytose bei >1’000 ×109 Thrombozyten/L → ASS oder niedermolekulares Heparin erwägen

Venöse Thromboembolien ITP-Patient*innen haben per se ein erhöhtes VTE-Risiko (siehe Kapitel 19.6), das 
durch eine Splenektomie weiter ansteigen kann

Pulmonale Hypertonie Inzidenz nach Splenektomie 0.4% in 5 Jahren. Bei Splenektomie für ITP jedoch 
möglicherweise seltener als bei anderen hämatologischen Erkrankungen 
(Sichelzell-Anämie, Thalassämie, hämolytische Anämien)

Aktive Infektionen Insbesondere Tuberkulose
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18.2. Neuraminidaseinhibitor Oseltamivir
Die klinische Beobachtung, dass bei ITP-Patient*innen, 

die für ihre Influenza mit dem Neuraminidaseinhibitor 
Oseltamivir behandelt wurden, die Thrombozytenzahl 
anstieg, führte zu weiteren Untersuchungen [74]. Oselta-
mivir hemmt das Enzym Sialidase. Dadurch werden we-
niger Thrombozyten desialysiert und in der Leber abge-
baut (siehe Kapitel 3). Eine Studie zeigt, dass die Kombi-
nation Dexamethason und Oseltamivir bei neudia - 
gnostizierten ITP-Patient*innen mehr therapiefreie Re-
mission erreicht. Leider kommt es im weiteren Verlauf 
doch wieder zu Rückfällen [75].

18.3. Bruton-Tyrosin-Kinase (BTK)-Inhibitoren
BTK-Inhibitoren werden bisher zur Therapie von B-

Zell-Lymphomen eingesetzt. Man hat gezeigt, dass BTK-
Inhibitoren auch die Antikörperproduktion von Plasma-
zellen und die Fcγ-Rezeptor vermittelte Phagozytose von 
Makrophagen hemmen und deshalb bei Immunerkran-
kungen wirksam sein könnten. Ibrutinib und Acalabruti-
nib, die zur Therapie von Lymphomen aktuell zugelasse-
nen BTK-Inhibitoren, hemmen jedoch die Thrombozy-
tenaggregation und führen zu einer milden Blu- 
tungsneigung. Sie werden deshalb bei Thrombozytope-
nien vermieden. Der BTK-Inhibitor Rilzabrutinib hat 
keine thrombozytenhemmende Wirkung. Eine aktuelle 
Phase I/II Studie zeigt bei chronischer ITP eine über 
50%ige Ansprechrate und zumeist nur leichtgradige Ne-
benwirkungen (Übelkeit, Durchfall, Blähungen und Er-
schöpfung) [76, 77]. Eine Phase III Studie (Luna 3) wurde 
bereits initiiert. Ein weiterer BTK-Inhibitor, Orelabruti-
nib, wird ebenfalls aktuell geprüft [78].

18.4. Daratumumab
Daratumumab, ein Anti-CD38-Antikörper, richtet 

sich gegen Plasmazellen und ist für die Behandlung des 
multiplen Myeloms zugelassen. Aufgrund der Hypothe-
se, dass langlebige autoreaktive Plasmazellen im Kno-
chenmark die Ursache für das Versagen konventioneller 
Behandlung bei Autoimmunzytopenien sein könnten, 
finden aktuell erste Studien mit Daratumumab bei ITP-
Patient*innen statt (Dart-Studie) [79, 80].

18.5. Bortezomib
Es gibt Einzelfallberichte, dass Bortezomib bei 

Patient*innen mit multiresistenter ITP einen Anstieg der 
Thrombozytenzahl erreicht. Eine Arbeitshypothese ist, 
dass Bortezomib langlebige Plasmazellen, die Thrombo-
zyten-Autoantikörper bilden, die aber von Rituximab 
und anderen Immunsuppressiva nicht erreicht werden, 
doch noch erreicht [81]. Alternativ könnte Bortezomib 
die Antigenpräsentation von dendritischen Zellen zu 
CD4 Lymphozyten verhindern [82].

18.6. Decitabin
Decitabin ist ein Zytostatikum, das als DNA-Methyl-

transferase-Inhibitor wirkt und in niedrigen Dosen die 
Zelldifferenzierung und -reifung fördert. Es wird zur 
Therapie myelodysplastischer Syndrome eingesetzt. De-
citabin unterstützt auch die Funktion von T-Helfer Lym-
phozyten und T-Regulatorischen Lymphozyten. Mit der 
Annahme, dass man so die Immundysregulation bei der 
ITP korrigieren und die Ausreifung von Megakaryozyten 
fördern könne, gibt es erste Fallberichte [83–85].

18.7. Inhibitoren des neonatalen Fc-Rezeptors
IgG und andere Serumproteine werden kontinuierlich 

mittels Pinozytose in Endothel- und Knochenmarkzellen 
aufgenommen, zum Lysosom transportiert und dort ab-
gebaut. Der neonatale Fc-Rezeptor (FcRn) schützt IgG 
vor diesem lysosomalen Abbau, indem er es bindet, zur 
Zelloberfläche rezirkuliert, wo es dann wieder in den 
Blutkreislauf abgegeben wird. Durch diesen Schutzme-
chanismus verlängert FcRn die Halbwertszeit von „nor-
malem“ IgG, aber auch von pathologischen Autoantikör-
pern. Rozanolixizumab und Efgartigimod sind FcRn An-
tagonisten, die die IgG-FcRn-Interaktion stören und 
dadurch den lysosomalen Abbau von IgG, inclusive 
krankheitsverursachenden IgG-Auto-Antikörpern, er-
höhen. Beide Wirkstoffe wurden bei Patient*innen mit 
chronischer ITP eingesetzt und erreichten einen Anstieg 
der Thrombozytenzahl [86, 87]. Als Nebenwirkung wer-
den Kopfschmerzen, Fieber und abdominelle Beschwer-
den berichtet. Für Efgartigimod wurden aktuell positive 
Phase III Studienergebnisse veröffentlicht [88]. Der Her-
steller von Rozanolixizumab hat im Sommer 2022 mitge-
teilt, dass die Studien zur Therapie der persistierenden 
und chronischen ITP mit Rozanolixizumab aus nicht-
medizinischen Gründen gestoppt wurden.

18.8. B-Zell-aktivierender Faktor Inhibitoren
B-Zell-aktivierender Faktor (BAFF) ist wichtig für die 

Proliferation und das Überleben von aktivierten B-Zel-
len. Hohe BAFF Spiegel sind mit Autoimmunerkrankun-
gen assoziiert. Belimumab ist ein monoklonaler Antikör-
per gegen BAFF, der in der Therapie des systemischen 
Lupus erythematodes (SLE) eingesetzt wird. Belimumab 
ist auch bei chronischer ITP wirksam. Bei den wenigen 
bisher behandelten Patient*innen liegt die Ansprechrate 
bei 80%, darunter sind 66% komplette Remissionen. Als 
Nebenwirkung wurden Infusionsreaktionen, leichte 
Symptome einer Serum-Krankheit und leichte Infektio-
nen berichtet [89].

18.9. Sutimlimab
An Thrombozyten gebundene Autoantikörper fixie-

ren Komplement. Die Komplement-vermittelte Zellschä-
digung ist somit ein weiterer Pathomechanismus im Rah-
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men der chronischen ITP [90, 91]. Sutimlimab ist ein hu-
manisierter monoklonaler Antikörper gegen C1s. Er 
verhindert sowohl die Komplement-bedingte Zellschädi-
gung als auch die langfristige Aktivierung von autoim-
munen B-Zellen und die Produktion von Autoantikör-
pern im Rahmen von Autoimmunerkrankungen. In einer 
Phase I Studie mit multirefraktären ITP-Patient*innen 
erreichte Sutimlimab bei der Hälfte der Patient*innen ei-
nen raschen Anstieg der Thrombozytenzahl [92]. Nach 
dem Absetzen von Sutimlimab fallen die Thrombozyten 
leider wieder ab. Interessant ist die Beobachtung, dass Su-
timlimab bei Patient*innen mit Autoimmunhämolyse, 
die auch häufig unter Fatigue leiden, diese rasch und 
nachhaltig unterdrücken kann [93].

18.10. Atorvastatin
Atorvastatin hat bei Patient*innen mit steroid-refrak-

tärer ITP einen stimulierenden Effekt auf Megakaryozy-
ten und Thrombozytopoese [94]. Eine erste Studie mit 
einer Kombination von Dexamethason und Atorvastatin 
bei neudiagnostizierter ITP ist in Vorbereitung 
(NCT03692754).

18.11. Alternative und komplementäre 
Behandlungsmethoden
Mehr als die Hälfte aller Patient*innen mit chroni-

scher ITP nutzt alternative oder komplementäre Behand-
lungsformen. Evidenz für die Wirksamkeit spezifischer 
Verfahren bei der ITP gibt es nicht. Die Ärzt*in sollte 
aktiv und empathisch danach fragen. Komplementär ein-
gesetzte Präparate können Wechselwirkungen mit ITP-
Medikamenten haben. Besonders relevant sind diesbe-
züglich Weihrauch, Johanniskraut, koreanischer Gin-
seng, Mariendistel, Sonnenhut (Echinacea) [95].

18.12. Vorbeugung und Früherkennung
Betroffene fragen häufig, ob Verwandte, insbesondere 

ihre Kinder, auch ein erhöhtes ITP-Risiko haben und ob 
Früherkennungsuntersuchungen sinnvoll sind. Diese 
Frage basiert auf der Beobachtung, dass andere Immun-
erkrankungen (z.B Asthma, Heuschnupfen) familiär ge-
häuft auftreten können. Die ITP ist jedoch so selten und 
familiäre Häufungen sind so extreme Raritäten (siehe 
Anmerkung im Kapitel 3), dass eine Untersuchung der 
Angehörigen auf ITP allein aufgrund der Erkrankung des 
Probanden/der Probandin nicht empfohlen wird.

Viele Patient*innen möchten auch wissen, ob sie eine 
bestimmte Ernährung oder Lebensweise wählen sollen, 
um einer Verschlimmerung oder, wenn sie eine Remissi-
on erreicht haben, einer erneuten Krankheitsexazerbati-
on vorzubeugen. Nach Kenntnis der Autor*innen gibt es 
keine Ernährung, die die Thrombozytenzahl steigert. Be-
stimmte nutritivtoxische Einflussfaktoren, wie z.B. Alko-
hol, sollten jedoch vermieden werden. Alkohol in höhe-

ren Dosen kann kurzfristig durch einen direkten Effekt 
auf die Megakaryozyten und längerfristig durch die Ent-
wicklung einer Leberfunktionseinschränkung und Sple-
nomegalie die Thrombozytopenie verstärken.

19. Besondere Situationen

19.1. Sekundäre ITP
Von sekundärer ITP spricht man, wenn die ITP im 

Rahmen einer anderen Grunderkrankung auftritt. Die se-
kundäre ITP ist nicht selten. Sie spricht auf eine 1st Line 
Therapie mit Glukokortikoiden meist nicht gut an. Viele 
Patient*innen bedürfen weiterer Therapielinien (Über-
sicht bei [96]).

Häufige Auslöser einer sekundären ITP sind:
 − Medikamente,
 − Infektionen, z.B. HIV, Hepatitis C, H. pylori, COVID 

u.a. Viruserkrankungen,
 − systemische Autoimmunerkrankungen (Sjögren Syn-

drom, SLE, Rheumatoide Arthritis, Autoimmunthyre-
oiditis, u.a.) und autoimmune entzündliche Darmer-
krankungen (Colitis ulcerosa, M. Crohn),

 − primäre und sekundäre Immundefizienzsyndrome 
(z.B. CVID),

 − hämatologische Neoplasien: Myelodysplastische Syn-
drome und Lymphome (1–2% aller Lymphom- und 
insbesondere 2–5% der CLL-Patient*innen entwi-
ckeln eine sekundäre ITP),

 − In den letzten Jahren hat die Inzidenz sekundärer Im-
munthrombozytopenien bei Tumorpatient*innen zu-
genommen, weil immer mehr Tumorentitäten mit 
Checkpoint-Inhibitoren behandelt werden. Bei ∼1% 
der mit Checkpoint-Inhibitoren behandelten Pa-
tient*innen kommt es zu einer ITP, meist in den ersten 
Behandlungsmonaten.
Angaben zum Anteil sekundärer ITP-Erkrankungen 

schwanken zwischen 10 und 20%, bei Kindern und Ju-
gendlichen ist die Häufigkeit eher niedrig und nimmt 
dann mit dem Alter zu [97]. Eine aktuelle Studie zeigt, 
dass 12% aller zunächst – selbst von Experten – als primär 
klassifizierten ITP-Erkrankungen im weiteren Verlauf als 
sekundäre umklassifiziert werden müssen [98]. Bei be-
stimmten auffälligen Befunden sollte deshalb bereits ini-
tial eine gezielte Suche nach einer sekundären Grunder-
krankung erfolgen (Abb. 7).

Die sekundäre ITP spricht häufig nicht gut auf die 
Erstlinientherapie mit Glukokortikoiden an. Es gibt aber 
auch keine speziellen Therapieempfehlungen für die se-
kundäre ITP; die Behandlung richtet sich sowohl nach 
der auslösenden Grunderkrankung als auch der Schwere 
der Thrombozytopenie. Wenn die Thrombozytopenie im 
Vordergrund steht, wird man sich nach dem üblichen 
Vorgehen wie bei der primären ITP richten.
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Während die sekundäre ITP nach Glukokortikoiden 
häufig rezidiviert scheint sie auf TPO-RAs gut anzuspre-
chen [99]. Leider sind alle TPO-RAs arzneimittelrecht-
lich nur für die primäre, nicht für die sekundäre ITP zu-
gelassen. Da die sekundäre ITP auf Glukokortikoide 
meist nur kurzzeitig und/oder unzureichend anspricht 
wäre eine unaufwändige und, wenn der Patient blutet, 
auch nachträgliche rasche Genehmigung der Kosten-
übernahme von TPO-RAs durch die Krankenkasse wün-
schenswert.

Die Splenektomie hat bei sekundärer ITP niedrigere 
Langzeitremissionsraten als bei primärer ITP. Die Milz-
entfernung verstärkt außerdem eine bereits vorbestehen-
de Immunsuppression und erhöht das Risiko für Infekte. 
Sie sollte deshalb vermieden werden.

19.2. Impfungen
Impfungen bei vorbekannter ITP
ITP-Patient*innen können alle Standardimpfungen 

erhalten, die von den nationalen Gesundheitsbehörden 
empfohlen werden. Nur bei ITP-Patient*innen mit im-
munsuppressiver Therapie wie z. B. Glukokortikoide, Ri-

tuximab, etc. sind Impfungen mit lebenden Viren (z.B. 
Masern-, Röteln-, Mumps-, Windpocken-, Gelbfieber-
Impfung) kontraindiziert. Diese Einschränkung trifft 
nicht auf die Therapie mit TPO-RAs zu. Bei Fostamatinib 
gibt es bisher keine Daten, wahrscheinlich gibt es aber 
auch keine Einschränkung.

Intravenöse Immunglobuline können die Wirkung 
von Lebendimpfstoffen beeinträchtigen. Die Hersteller 
empfehlen daher Abstände von mindestens drei Mona-
ten, bei Masernimpfung bis zu einem Jahr, zwischen 
Gabe der Immunglobuline und einer Lebendimpfung 
einzuhalten.

Bei Patient*innen, die eine ITP in der Anamnese ha-
ben und jetzt in Remission sind, oder bei Patient*innen, 
die aktuell unter einer chronischen ITP leiden, scheinen 
Impfungen keinen klinisch relevanten Rückfall oder eine 
Verschlimmerung der Thrombozytopenie zu induzieren. 
Wenn die Impfung unterlassen wird und der Patient/die 
Patientin dann an der Infektion erkrankt, hat er mögli-
cherweise ein höheres Risiko, dass diese Infektion die 
Thrombozytopenie verschlimmert. Deshalb sollte auch 
die „Thrombozytopenie-behaftete“ Masern-Mumps-Rö-

Abb. 7. Befunde und Untersuchungen, die bei der Differentialdiagnose primäre und sekundäre ITP hilfreich sein 
können [96].
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teln (MMR)- und Windpocken-Impfung allen bisher 
nicht geimpften Kindern mit ITP angeboten werden.

Impfungen und neu aufgetretene ITP
Kurzfristige Thrombozytopenien in Assoziation mit 

Impfungen sind nicht ungewöhnlich. Nach MMR-Imp-
fung liegt die Inzidenz bei 1:40’000. Studien finden aber 
keine Häufung chronischer Thrombozytopenien nach 
Impfungen. Bei den seltenen Patient*innen, bei denen ein 
Zusammenhang zwischen dem Auftreten einer ITP und 
einer vorhergehenden Impfung vermutet wird, sollten 
der Nutzen weiterer Impfungen mit diesem oder anderen 
Impfstoffen, die ähnliche Bestandteile enthalten, gegen 
die Risiken abgewogen werden.

Eine spezielle Situation ergibt sich gelegentlich nach 
MMR-Impfungen: bei diesen Impfungen sind kurzfristi-
ge Thrombozytopenien nicht selten (s.o.). Andererseits 
empfiehlt man mindestens zwei MMR-Impfungen, um 
den vollen Impfschutz zu erreichen. In der Praxis stellt 
sich dann die Frage, ob eine zweite Impfung zumutbar ist, 
wenn eine Patient*in nach der ersten Impfung eine tran-
siente Thrombozytopenie entwickelt hat. Bei einigen 
Kindern wurde beschrieben, dass nach Re-Vaccination 
keine erneute Thrombozytopenie auftrat, und das Risiko 
einer Thrombozytopenie nach Infektion mit Wildviren 
ist nicht von der Hand zu weisen. Man sollte deshalb prü-
fen, ob das Kind Antikörper entwickelt hat. Im positiven 
Fall kann man auf die zweite Impfung verzichten. Wenn 
der Proband keine oder nur niedrige Antikörper-Titer 
aufgebaut hat, dann wird das Risiko, dass er nach einer 
Infektion mit Wildviren auch eine Thrombozytopenie 
entwickelt, allgemein als höher angesehen und eine Re-
Vaccination empfohlen.

Impfungen vor Splenektomie oder Rituximab
ITP-Patient*innen, bei denen aufgrund häufiger oder 

schwerer Blutungen bzw. bei Therapieresistenz eine bal-
dige Splenektomie zu den näherliegenden Therapieopti-
onen zählt, sollten frühzeitig gegen Pneumo- und Menin-
gokokken sowie Haemophilus influenzae B geimpft wer-
den (siehe Kapitel 14.1). Das gleiche gilt für Patient*innen, 
die Rituximab erhalten sollen. Impfungen nach Ritu-
ximab entfalten keine ausreichende Schutzwirkung, weil 
die Impfantwort für mehrere Monate unterdrückt wird.

19.3. COVID-19
COVID-19 und Thrombozytopenien (allgemein)
Thrombozytopenien im Rahmen von Viruserkran-

kungen sind nicht ungewöhnlich (HIV, HCV, EBV, 
CMV, Herpes, Parvovirus, Masern, Röteln, Zika, Sars-
CoV-1, etc.) [100]. Die COVID-19 Infektion ist davon 
nicht ausgenommen. Ein Abfall unter 150 × 109/L findet 
sich bei ca. 20–30% der Patient*innen, meist ist die 
Thrombozytopenie leichtgradig. Höhergradige Throm-

bozytopenien und insbesondere Blutungen sind wesent-
lich seltener, dann aber gehäuft bei Patient*innen mit ei-
nem schweren oder letztlich tödlichen Krankheitsverlauf. 
Schwere Thrombozytopenien sind im Rahmen einer CO-
VID-19 Erkrankung ein Indikator für eine schlechte Pro-
gnose [101].

Die Thrombozytopenie bei COVID-19 Erkrankung 
hat vielfältige Ursachen, z.B. können Viren, Bakterien, 
aber auch Medikamente die Neubildung von Zellen im 
Knochenmark und damit auch von Thrombozyten stö-
ren. Oder es kommt zur Aktivierung von Gerinnungsvor-
gängen, wobei Thrombozyten für die Gerinnselbildung 
verbraucht werden. Viele Patient*innen, die auf einer In-
tensivstation behandelt werden – nicht nur bei CO-
VID-19, auch bei anderen Erkrankungen – haben niedri-
ge Thrombozytenwerte, wobei sich selten nur eine einzel-
ne, sondern meist eine Kombination verschiedener 
Ursachen findet [102, 103]. Dies sind alles Thrombozyto-
penien, die nicht durch Thrombozyten-Autoantikörper 
verursacht werden, also zunächst nichts mit einer ITP zu 
tun haben, deren Pathomechanismen aber bei ITP zu der 
bereits bestehenden Thrombozytopenie hinzutreten und 
diese verstärken können. Eine COVID-19 Infektion kann 
auch eine Thrombozytose auslösen [104].

COVID-19 und ITP
Es gibt mittlerweile zahlreiche Berichte, dass im Rah-

men einer COVID-19 Erkrankung eine ITP-Erkrankung 
neu auftreten kann [105–113]. Bei einigen COVID-19 
Patient*innen fallen die Thrombozytenwerte bis unter 
1’000/µL und zumindest in Einzelfällen sind auch schwe-
re Blutungen, bis hin zu ZNS-Blutungen beschrieben 
[106, 107, 109, 112].

Ob COVID-19 bei ITP-Patient*innen die bestehende 
Immundysregulation unspezifisch verstärkt oder ob spe-
zifische, neue Pathomechanismen aktiviert werden, ist 
unklar. Es gibt einen Bericht, der die Möglichkeit eines 
„Molekular Mimicry“ diskutiert [114].

Die sekundäre ITP bei COVID-19 tritt typischerweise 
nicht am Anfang der COVID-19 Erkrankung auf, sondern 
häufig nach 1 Woche oder sogar erst nach der Erholung 
(„late-phase“ thrombocytopenia) [115]. In den meisten Fäl-
len ist die Immunthrombozytopenie transient und schließ-
lich normalisieren sich die Thrombozytenwerte wieder, es 
wurden aber auch Rezidive beschrieben, möglicherweise als 
Zeichen, dass SARS-CoV-2 auch persistierende oder gar 
chronische Verläufe induzieren kann [108, 113].

Risiko für einen schweren COVID-19 Verlauf bei 
ITP-Patient*innen
ITP-Patient*innen die gerade eine das Immunsystem 

hemmende Therapie bekommen (hochdosiert, länger-
fristige Glukokortikoid, Azathioprin, Rituximab), haben 
ein höheres Risiko zu erkranken und einen schweren 
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Krankheitsverlauf zu entwickeln. ITP-Patient*innen, die 
aktuell keine Therapie bekommen oder eine Behandlung 
mit einem TPO-RA, haben kein höheres Risiko, weil 
TPO-RAs das Immunsystem nicht hemmen. Auch für 
den neuen ITP-Wirkstoff Fostamatinib ist eine relevante 
Immunhemmung nicht bekannt. Bisher geht man davon 
aus, dass ITP-Patient*innen, denen die Milz entfernt 
wurde, nicht häufiger und nicht stärker an COVID-19 
erkranken.

Beratung und Therapie der ITP-Patient*in, die sich 
mit SARS-CoV-2 angesteckt hat
In der Regel bedürfen ITP-Patient*innen, die sich mit 

SARS-CoV-2 angesteckt haben keiner speziellen Thera-
pie oder Therapieumstellung. Bei Blutungen wird man 
Kortikosteroide oder Immunglobuline geben oder die 
Dosis der bisherigen Therapie vorübergehend erhöhen.

Viele Patient*innen sind beunruhigt, dass allein schon 
die Ansteckung bei ihnen zu einem gefährlichen Throm-
bozytenabfall führt und dass sie dann bluten können. Es 
wurde bereits erwähnt, dass bei ITP-Patient*innen die 
Thrombozytenzahl im Rahmen der Infektion abfallen 
kann (siehe Kapitel 19.2), bei einigen steigen die Throm-
bozyten aber auch [104, 116]. Die Patient*in, die sich an-
gesteckt hat, aber keine neuen Blutungssymptome entwi-
ckelt, braucht keine Thrombozytenzahl-Kontrolle. Die 
Patient*in, die sich angesteckt hat und neue Blutungszei-
chen entwickelt, sollte ihre Ärzt*in kontaktieren und ge-
gebenenfalls die Thrombozytenzahl bestimmen lassen. 
Die allermeisten Patient*innen brauchen keine Therapie. 
Bei Blutungen wird man Glukokortikoide oder Immun-
globuline geben oder die Dosis der bisherigen Therapie 
vorübergehend erhöhen.

TPO-RAs erhöhen das Thromboserisiko. Auch die 
COVID-19 Infektion erhöht das Thromboserisiko. Dies 
ist jedoch kein Grund bei der Behandlung von ITP-
Patient*innen, die an COVID-19 erkrankt und deren 
Thrombozyten abgefallen sind, auf TPO-RA zu verzich-
ten oder diese gar abzusetzen. Besser sollte man die 
Patient*innen über die Symptome einer Thrombose auf-
klären und einen Kontakt mitgeben, der auch nach Dienst 
oder am Wochenende erreichbar ist.

Stationär aufgenommenen ITP-Patient*innen mit 
COVID-19 sollte man – wenn die Blutungsneigung und 
die Thrombozytenzahlen das zulassen – eine Thrombo-
seprophylaxe anbieten.

COVID-19 Impfung und ITP-Neuerkrankungen
Bei einigen wenigen Patient*innen, bei denen keine 

ITP vorbekannt ist, wurde nach einer COVID-19 Imp-
fung eine ITP neu diagnostiziert [117–124]. Insgesamt 
scheint das Risiko aber extrem niedrig zu sein. Außerdem 
ist die Prognose sehr gut, d.h. die meisten Patient*innen 
erholen sich wieder [121]. Eine Studie aus Schottland fin-

det für den AstraZeneca-Impfstoff eine Steigerung der 
ITP-Neuerkrankungsrate von 1 auf 2 Patient*innen bei 
200’000 Geimpften [117, 122].

Dabei muss man beachten, dass die natürliche Hinter-
grundinzidenz 2–4 Neuerkrankungen pro 100’000 Men-
schen pro Jahr beträgt. Bei einer Million Impfdosen wird 
man also 1,6–3,3 Neuerkrankungen in den 4 Wochen 
nach einer Impfung erwarten können, allein weil das die 
natürliche Inzidenz ist. Eine aktuelle französische Studie 
beschreibt 1.6 Neuerkrankungen in den 6 Wochen nach 
der Impfung [124]. Es gibt bisher keine Studie, die nach 
der Impfung eine die Hintergrundinzidenz signifikant 
überschreitende Zahl an ITP-Neuerkrankungen zeigt 
[123].

COVID-19 Impfung und Verschlimmerung einer 
bestehenden ITP
Man hat beobachtet, dass bei Patient*innen mit vorbe-

kannter ITP nach einer COVID-19 Impfung die Throm-
bozytenzahlen abfallen [125, 126]. Meist ist der Abfall nur 
milde und die Häufigkeit klinisch relevanter Blutungen 
scheint im unteren einstelligen Prozentbereich zu liegen 
[126]. Der Abfall erfolgt bei den allermeisten Geimpften 
in den ersten 2 Wochen nach der Impfung, nicht später. 
Bei einigen Patient*innen steigen die Thrombozyten 
nach der Impfung auch an [126].

Man muss bei der Beurteilung des Impfrisikos berück-
sichtigen, dass im Fall eines fehlenden Impfschutzes und 
wenn die ITP-Patient*in dann an COVID-19 erkrankt, 
die Thrombozyten auch abfallen und Blutungen auftre-
ten können, und zwar viel häufiger als bei der Impfung 
[127]. Grundsätzlich gilt deshalb, dass sich alle ITP-
Patient*innen so schnell wie möglich gegen COVID-19 
impfen lassen sollten; die Wahl des Impfstoffes spielt kei-
ne Rolle.

Soll bei ITP-Patient*innen nach der Impfung die 
Thrombozytenzahl kontrolliert werden?
Da der Thrombozytenabfall nach Impfung selten und 

in der Regel milde ist, keine Blutungen macht und auch 
keiner Therapie bedarf wären regelmäßige Thrombozy-
tenzahlmessungen nach der Impfung bei den allermeis-
ten ITP-Patient*innen ohne Konsequenz und würden 
nur zu unnötiger Verunsicherung und Sorge führen. In 
der Regel reicht es deshalb, wenn die Patient*innen selbst 
darauf achtet, ob sie neue Blutungszeichen entwickeln. 
Nur dann sollte die Thrombozytenzahl bestimmt und ge-
gebenenfalls die Therapie angepasst werden. Zusätzlich 
kann man bei folgenden Risikogruppen Thrombozyten-
zahlkontrollen anbieten:

 − Patient*innen, die schon einmal bedrohlich geblutet 
haben,

 − Patient*innen, die gleichzeitig Antikoagulanzien ein-
nehmen,
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 − Patient*innen, die nach einer früheren Impfung be-
reits einmal einen bedrohlichen Thrombozytenabfall 
und Blutungen hatten,

 − Patient*innen, die keine Milz mehr haben,
 − Patient*innen mit multiplen ITP-Vortherapien, die 

schwierig einzustellen waren,
 − Patient*innen, die sich große Sorgen machen und de-

nen ein Monitoring Beruhigung geben würde.
Die Kontrollen können sich auf die erste und zweite 

Woche nach der Impfung beschränken [120, 126].

Haben ITP-Patient*innen, die nach der ersten 
Impfung einen Thrombozytenabfall oder Blutungen 
entwickeln, ein höheres Risiko, auch nach der 2. 
oder der 3. Impfung (Booster) Komplikationen zu 
entwickeln?
Eine aktuelle Studie zeigt, dass nur bei ca. der Hälfte 

der ITP-Patient*innen, die nach der ersten Impfung ei-
nen Thrombozytenabfall entwickelt haben, auch bei der 
zweiten Impfung die Thrombozyten fallen. Die andere 
Hälfte hat keine Probleme mehr [125]. Für die dritte, die 

Boosterimpfung gibt es noch keine Daten. Patient*innen, 
die nach der ersten Impfung einen Thrombozytenabfall 
und/oder nur leichte Blutungen hatten, sollten deshalb 
wieder geimpft werden, dann mit Monitoring. Bei 
Patient*innen, die nach der ersten Impfung schwere Blu-
tungen hatten, d.h. Blutungen, für die sie ins Kranken-
haus mussten oder für die sie eine intensivere Therapie 
brauchten, wären die Autoren bezüglich einer erneuten 
Impfung zurückhaltend [120].

Was muss man bei der Impfung von ITP-
Patient*innen noch beachten? Gibt es Unterschiede 
zu Nicht-ITP-Patient*innen?
ITP-Patient*innen werden in den gleichen Impfab-

ständen geimpft, wie Nicht-ITP-Patient*innen. Nur ITP-
Patient*innen, die eine immunhemmende Therapie be-
kommen, z.B. längerfristig oder höher dosierte Glucocor-
ticoide, Azathioprin oder Rituximab, sollten bereits 4 
Wochen nach den ersten zwei Impfungen mit einer 3. 
Impfung „geboostert“ werden.

Eingriff Schwellenwert

Zahnärztliche Zahnreinigung, Zahnsteinentfernung >20–30 × 109/L
Zahnextraktion (einfach) >30 × 109/L
Zahnextraktion (komplex, z.B. molar) >50 × 109/L
Leitungsanästhesie bei Zahneingriff >30 × 109/L
Lumbalpunktion (elektiv) >50 × 109/L
Lumbalpunktion (vitale Indikation) >20 × 109/L
Spinalanästhesie >50 × 109/L
Epiduralanästhesie >80 × 109/L
Anlage eines zentralen Venenkatheters >20 × 109/L
Gastrointestinale Endoskopie ohne Biopsie kein Schwellenwert
Gastrointestinale Endoskopie mit Biopsie >20 × 109/L
Bronchoskopie/Bronchiallavage >20 × 109/L
Bronchoskopie mit transbronchialer Biopsie >50 × 109/L
Gelenkpunktion >20 × 109/L
Leberpunktion bei transjugulärem Zugang (bevorzugt) >10 × 109/L
Leberpunktion bei transkutanem Zugang >50 × 109/L
Beckenkammbiopsie kein Schwellenwert
Andere Organpunktionen/Biopsien >50 × 109/L
Kleine Operationa >50 × 109/L
Kleine Operationen, bei denen durch Kompression eine Blutstillung 

erreicht werden kann >20 × 109/L
Größere Operationb >80 × 109/L
Neurochirurgischer Eingriff >70–100 × 109/L
Eingriffe am hinteren Augenabschnitt >70–100 × 109/L

a Kleine Operationen sind operative Eingriffe mit einem geringen Blutungsrisiko, zu 
denen die Mehrzahl der peripheren Eingriffe zählt. bGrößere Operationen sind z.B. 
abdominelle oder thoraxchirurgische Eingriffe und Operationen in Regionen, die im Falle 
einer postoperativen Blutung nicht komprimiert werden können. Anmerkung: Diese Zahlen 
wurden für Patient*innen mit Thrombozytenbildungsstörungen erhoben. Für ITP-
Patient*innen gibt es keine entsprechenden Daten. Hier muss auch die individuelle 
Blutungsanamnese berücksichtigt werden, ob in ihrer Anamnese eine Patient*in bereits bei 
den angegebenen Thrombozytenzahlen geblutet hat.

Tabelle 19. Anzustrebende 
Thrombozytenwerte bei Operationen und 
anderen invasiven Verfahren
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19.4. Operationen und Zahneingriffe
Wenn bei Patient*innen mit ITP eine Operation oder 

ein invasiver diagnostischer Eingriff geplant wird, stellt 
sich die Frage nach den präoperativ anzustrebenden 
Thrombozytenwerten (dazu siehe Tabelle 19).

Wenn sich ITP-Patient*innen einer Notfall-Operati-
on unterziehen müssen, wird man i.v. Immunglobuline 
geben, da diese schnell wirken. Wenn die Operation je-
doch mit ausreichendem Vorlauf geplant werden kann, 
sollte man andere Möglichkeiten in Betracht ziehen. Die 
Gabe von Glukokortikoiden ist zu vermeiden, da diese 
die Wundheilung beeinträchtigen und im Falle einer In-
fektion mit einem schwereren Infektionsverlauf verbun-
den sind. Mit der präoperativen Gabe eines Thrombopo-
etin-Rezeptoragonisten kann eine genauso sichere 
Thrombozytenzahl erreicht werden, wie mit der Gabe ei-
nes i.v. Immunglobulins (siehe Tabelle 20).

19.5. Schwangerschaft
(Übersicht bei Matzdorff und Sachs [128])

Epidemiologie
Milde Thrombozytopenien von 100–150 × 109/L fin-

det man deshalb bei 5–10% der Schwangeren. Die häu-
figste Thrombozytopenie in der Schwangerschaft ist die 
Gestationsthrombozytopenie (70–80%), gefolgt von Prä-
eklampsie und HELLP Syndrom (15–20%) und der ITP 
(1–4%). Selten sind Antiphospholipid-Syndrom, throm-
botisch-thrombozytopenische Purpura, familiäre 
Thrombozytopenien und andere Syndrome [129]. Die 
absolute ITP-Häufigkeit in der Schwangerschaft beträgt 
ca. 1:1’000–10’000. In 70–90% der Fälle ist die ITP vorbe-

kannt, bei ca. 10–30% wird sie erst im Lauf der Schwan-
gerschaft diagnostiziert.

Verlauf der ITP und empfohlene Kontrollintervalle
Die ITP ist während der Schwangerschaft nicht sta-

tisch. Bei der Hälfte der Patientinnen fallen die Throm-
bozytenwerte weiter ab und bei einem Viertel ist dann 
eine Therapie erforderlich. Seltener kommt es zum ge-
genteiligen Phänomen, dass die Werte ansteigen. Blutun-
gen sind ein relevantes Risiko. Mit fallenden Thrombozy-
tenwerten steigt natürlich die Sorge vor relevanten Blu-
tungen. Die Konsequenz ist, dass man bei stabilen Werten 
die Thrombozytenzahl alle 4 Wochen bestimmen wird, 
praktischerweise bei den gynäkologischen Kontrollen. 
Bei Werten unter 80 × 109/L sollte in den letzten 4 Wo-
chen vor der Entbindung die Thrombozytenzahl wö-
chentlich gemessen werden.

Blutungs- und andere Risiken
Das Blutungsrisiko für Schwangere mit ITP wird mit 

16–22% angegeben und ist damit geringer als bei Nicht-
Schwangeren mit ITP. Möglicherweise spielt die proko-
agulatorische Gerinnungsaktivierung in der Schwanger-
schaft für die geringere Blutungsneigung eine Rolle.

Auch das ungeborene Kind kann durch die ITP der 
Mutter betroffen sein, wenn durch den plazentaren Über-
tritt von Thrombozyten-Antikörpern eine Thrombozy-
topenie beim Neugeborenen ausgelöst wird. Das Risiko 
liegt bei ca. 5–14% [130]. Intrazerebrale Blutungen treten 
bei <1,5% auf und die neonatale Mortalität beträgt <1%. 
Die Blutungen manifestieren sich nicht wie bei der neo-
natalen Alloimmunthrombozytopenie bereits intraute-
rin, sondern meist peri- und bis ca. 1 Woche postnatal. 
Der einzige prädiktive Marker ist, ob bereits bei einer vor-
hergehenden Geburt eine Thrombozytopenie des Neuge-
borenen aufgetreten war. Dann ist die Wahrscheinlich-
keit hoch, dass sich dies bei der nächsten Geburt wieder-
holt.

Diagnostik
Die Differentialdiagnostik orientiert sich am zeitli-

chen Auftreten der Thrombozytopenie, den klinischen 
und den Laborbefunden (siehe Tabelle 21 und Abb. 8).

Bei einer in der Schwangerschaft neu diagnostizierten 
Thrombozytopenie >100 × 109/L ist in der Regel keine 
weitere Diagnostik notwendig. Die Wahrscheinlichkeit 
ist hoch, dass es sich um eine harmlose Schwangerschafts-
thrombozytopenie handelt. Bei Werten von <100 × 109/L 
wird eine Basisdiagnostik analog dem Vorgehen bei 
nicht-schwangeren ITP-Patient*innen empfohlen (siehe 
Kapitel 3).

Tabelle 20. Präoperative Anhebung der Thrombozytenzahl bei ITP-
Patient*innen (Dosisangaben für Patient*innen, die nicht bereits 
einen TPO-RA bekommen; Zulassungsstatus beachten: Wenn die 
ITP-Patient*innen bisher noch gar keine ITP-Therapie hatten, ist die 
Gabe eines TPO-RAs “off-label“, nicht aber die Gabe von IVIG)

Wirkstoff Dosierung

Eltrombopag 50 mg täglich als Tablette (oder 25 mg täglich 
für Patient*innen ostasiatischer Abstammung) 
21 Tage vor der Operation bis 7 Tage post-OP
Die Dosis muss an die Thrombozytenzahlen 
angepasst werden (mindestens 25 mg, 
höchstens 75 mg)

IVIG IVIG-Infusion (1–2 g/kg) 7 (±2) Tage vor der 
Operation; bei Bedarf ist eine weitere Infusion 
innerhalb einer Woche nach Erreichen der 
chirurgischen Hämostase zulässig

Romiplostim Eine Dosis von 3 μg/kg pro Woche über 2 Dosen 
erhöhte die Thrombozytenzahl bei 79% der 
Patient*innen innerhalb von 14 Tagen auf >100 
× 109/L
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Therapieindikation
Circa die Hälfte aller Schwangeren mit ITP benötigt 

eine Behandlung. Während man bei nicht-schwangeren 
Patient*innen den sogenannten Thrombozytenschwel-
lenwert (Wert, ab dem behandelt werden sollte) schon 
vor Jahren verlassen hat, lebt dieser im praktischen Um-
gang mit schwangeren ITP-Patientinnen weiter. Leitlini-
en und viele Experten empfehlen die Behandlung, unab-
hängig von der klinischen Blutungsneigung oder anderen 
Faktoren, sobald bei einer Schwangeren Werte von 20–30 
× 109/L unterschritten werden. Zum Ende der Schwan-
gerschaft sollten die Werte höher liegen. Für die vaginale 
Entbindung werden Werte über 50 × 109/L gefordert, für 
eine Sectio oder eine Leitungsanästhesie bei der Entbin-
dung 70–80 × 109/L.

Therapie
 − Steroide [Predniso(lo)n]: Man wird – wenn kein Not-

fall die Verwendung höherer Dosen erforderlich 
macht – mit einer Dosis von 20–30 mg/Tag beginnen 
und versuchen, diese rasch soweit zu reduzieren, dass 
eine Thrombozytenzahl von 20–30 × 109/L gehalten 
werden kann (meist reichen 10–20 mg/Tag).

 − Dexamethason, das bei Nicht-Schwangeren gerne 
eingesetzt wird, ist in der Schwangerschaft unüblich 
bzw. kontraindiziert (siehe Fachinformation). Störun-
gen der Fötalentwicklung sind möglich.

 − Die Gabe von Glukokortikoiden (oder IVIG s.u.) an 
die Mutter, allein mit dem Ziel, die Thrombozytenzahl 
beim Fetus zu steigern ist nicht sinnvoll.

 − i.v. Immunglobuline: Wenn höhere Steroid-Dosen 
notwendig sind oder wenn Therapie-begrenzende Ne-
benwirkungen wie Hypertonie, diabetische Stoffwech-
sellage, Osteoporose, starker Gewichtsanstieg, Psy-
chose, etc. auftreten, kann man alternativ i.v. Immun-
globuline anwenden. Immunglobuline können 
wiederholt und besonders zum Ende der Schwanger-
schaft zur weiteren Anhebung der Thrombozytenzahl 
vor Entbindung (und evtl. PDA) gegeben werden.

 − Die Kombination von Steroiden mit i.v. Immunglobu-
linen ist besonders dann sinnvoll, wenn man Steroide 
nicht zu lange geben oder wenn man einen raschen 
Anstieg der Thrombozytenzahl erreichen will [131].

 − Cyclosporin und Azathioprin werden seit vielen Jah-
ren zur Therapie der ITP eingesetzt. Die Indikation ist 
rein empirisch; es gibt nur Fallsammlungen, keine 
größeren Studien mit Schwangeren, die modernen 
Qualitäts-Kriterien genügen würden. Beide Substan-
zen können angewendet werden, wenn der Nutzen für 
die Mutter dies rechtfertigt. Allerdings brauchen beide 
Substanzen in der Regel mehrere Wochen, bis sie eine 
ausreichende Wirksamkeit entfalten. Sie sind ungeeig-
net, wenn man kurzfristig einen Anstieg der Throm-
bozytenzahl erreichen will. Sie kommen zum Einsatz, 

wenn bei einer Patientin mit bekannter ITP eine 
Schwangerschaft geplant oder bereits eingetreten ist 
und dafür die bisherigen Medikamente (z.B. TPO-
RAs) abgesetzt werden müssen. Postpartal muss, wenn 
Azathioprin oder Cyclosporin unumgänglich sind, ab-
gestillt werden. Bei Azathioprin wurde berichtet, dass 
Neugeborene eine Anämie oder Panzytopenie haben 
können.

 − Splenektomie: Bei schwerer, nicht anders kontrollier-
barer Thrombozytopenie und Blutungen ist die Sple-
nektomie indiziert. Wenn möglich sollte die Splenek-
tomie laparoskopisch im 2. Trimester durchgeführt 
werden.

• Thrombozytenkonzentrate können bei nicht be-
herrschbarer Thrombozytopenie und klinisch rele-
vanten Blutungen gegeben werden.

 − TPO-RAs: Sie sollten in der Schwangerschaft nicht ge-
geben werden, da Sicherheitsdaten fehlen und weil 
man befürchtet, bei transplazentarer Passage beim 
Kind eine Thrombozytose auszulösen). Aktuell  wur-
den jedoch Studien publiziert, dass TPO-RAs zumin-
dest zum Ende der Schwangerschaft vertretbar sind 
[132, 133]. Wenn der Entbindungstermin naht, keine 
Therapie bisher ausreichend angesprochen hat und 
das Behandlungsteam mit dem „Rücken zur Wand 
steht“ wäre die Gabe eines TPO-RAs kein Behand-
lungsfehler.

 − Rituximab ist trotz fehlender Zulassung fester Be-
standteil der Zweit- oder Drittlinienempfehlungen al-
ler aktuellen Leitlinien für nicht-schwangere Pa-
tient*innen. Bei Schwangeren wird Rituximab auf-
grund des „Off-Label“ Status jedoch nur sehr zurück-
haltend empfohlen. Es gibt nur Fallserien oder Einzel-
fallberichte. Rituximab kann die Plazenta passieren 
und in seltenen Fällen beim Neugeborenen eine Lym-
phozytopenie auslösen.

Peri- und postpartales Management
Die Entscheidung zur Sectio sollte nicht durch die ITP, 

sondern allein durch die geburtshilfliche Situation der 
Mutter bestimmt werden. Die Angaben zur Häufigkeit 
schwerer postpartaler Blutungen bei ITP-Patientinnen 
schwanken zwischen 8 und 21%.

Bis zu ein Drittel der Neugeborenen sind thrombozy-
topen mit Werten unter 100 × 109/L und ca. die Hälfte 
davon hat Werte unter 50 × 109/L. Hat das Neugeborene 
<20 × 109 Thrombozyten/L oder bei Blutungszeichen, soll 
mit i.v. Immunglobulinen und Steroiden behandelt wer-
den. Da der Thrombozytennadir z.T. auch erst nach eini-
gen Tagen auftritt (bis zu 1 Woche nach der Geburt), soll-
te entsprechend lange kontrolliert werden.

Bei Kindern von Müttern mit Splenektomie – durch 
die Splenektomie werden die Thrombozyten-Autoanti-
körper ja nicht entfernt, nur der Abbauort der Thrombo-
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zyten – oder bei Müttern, die während der Schwanger-
schaft aufgrund niedriger Thrombozytenzahlen behan-
delt werden mussten, ist das Risiko für das Kind, auch 
thrombozytopen geboren zu werden oder danach eine 
Thrombozytopenie zu entwickeln relativ erhöht. Auch 
wenn bei einer vorhergehenden Schwangerschaft schon 
einmal eine neonatale Thrombozytopenie aufgetreten 
war, hat das nächste Kind ein erhöhtes Risiko [134].

Postpartal hat die Mutter durch die präpartale ITP-
Therapie meist Thrombozyten >50 × 109/L oder sogar 

Werte im Normbereich. Da die ITP auch eine „thrombo-
phile“ Erkrankung ist (siehe Kapitel 19.6), sollte bei die-
sen Werten und Immobilität der Wöchnerin eine Throm-
boseprophylaxe mit niedermolekularem Heparin erwo-
gen werden.

19.6. Alte Patient*innen, Komorbiditäten, 
Thrombosen, Antikoagulation
Die ITP-Inzidenz ist bei älteren Patient*innen fast 

doppelt so hoch wie bei jüngeren. Ein Drittel aller ITP-

ITP Tritt in allen Trimestern auf, Blutungen und Werte 
unter 100 × 109/L sprechen eher für ITP als 
Gestationsthrombozytopenie

Gestationsthrombozytopenie Meist im 2. und 3. Trimester stärker ausgeprägt, 
selten Thrombozyten unter 100 × 109/L

Präeklampsie und HELLP Syndrom Meist 3. Trimester, plötzliche Gewichtszunahme, 
Bluthochdruck mit/ohne Organdysfunktion mit/
ohne Proteinurie

Akute Schwangerschafts- Fettleber Meist 3. Trimester, eher Gewichtsverlust, Ikterus, 
massiv erhöhte Leberwerte, verlängerte 
Prothrombinzeit (Quick)

TTP 2. oder 3. Trimester, schwere Thrombozytopenie 
und Hämolyse, sehr hohe LDH, LDH/AST Ratio >22, 
keine Gerinnungsstörung, neurologische 
Symptome

Tabelle 21. Klinische Hilfsparameter zur 
Differenzialdiagnose von 
Thrombozytopenien in der 
Schwangerschaft

Abb. 8. Differentialdiagnose der Thrombozytopenie in der Schwangerschaft. 1 EDTA, Ethylendiamintetraessig-
säure; 2 GT, Gestationsthrombozytopenie; 3 ITP, Immunthrombozytopenie; 4 HIV, humaner Immundefizienz-
virus; 5 HELLP, Syndrom (hämolytische Anämie, erhöhte Leberwerte, Thrombozytopenie); 6 TTP, thrombotisch 
thrombozytopenische Purpura; 7 HIT, Heparin-induzierte Thrombozytopenie; 8 z.B. myelodysplastisches Syn-
drom, myeloproliferative Neoplasien.
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Patient*innen ist mittlerweile über 70 Jahre. Die ITP der 
älteren Patient*innen unterscheidet sich in bestimmten 
Aspekten von der ITP der Jüngeren:

 − Blutungen sind bei älteren Patient*innen häufiger,
 − ältere Patient*innen nehmen mehr Medikamente und 

haben eine erhöhte Inzidenz Medikamenten-indu-
zierter Thrombozytopenien, die mit einer ITP ver-
wechselt werden können,

 − ältere Patient*innen haben häufiger Erkrankungen, 
die mit einer ITP verwechselt werden können (z.B. 
myelodysplastische Syndrome, Lymphome u.a. häma-
tologische Erkrankungen),

 − ältere Patient*innen haben häufiger Komorbiditäten 
und andere Einschränkungen, die bei der Wahl der 
ITP-Therapie mitbeachtet werden müssen, z.B. die 
gleichzeitige Behandlung mit Antikoagulanzien.
Registerdaten zeigen, dass ältere Patient*innen eher 

mit TPO-RAs behandelt werden als jüngere. Andererseits 
haben TPO-RAs ein etwas höheres Risiko für venöse 
Thromboembolien (siehe Kapitel 13.1). Gleichzeitig ist 
das Alter ein eigenständiger Risikofaktor für venöse 
Thromboembolien. Nicht unerwartet ist die Häufigkeit 
venöser Thromboembolien bei älteren Patient*innen hö-
her als bei jüngeren (11.1% bei über 65-Jährigen vs. 4.5% 
bei jüngeren) [135]. Arterielle Thrombosen sind nicht 
häufiger. Gleichzeitig haben ältere Patient*innen aber 
auch ein hohes Blutungsrisiko. In Abwägung von Nutzen 
und Risiko sollten TPO-RA deshalb auch älteren 
Patient*innen angeboten werden. Alle ITP-Patient*innen 
sollten aber über die Symptome einer VTE aufgeklärt sein 
und wissen, an wen sie sich wenden können, wenn diese 
Symptome auftreten.

Komorbiditäten
Fast zwei Drittel aller ITP-Patient*innen über 60 Jahre 

hat Komorbiditäten, die den Verlauf und die Therapie 
der ITP beeinflussen. Häufig sind: Hypertonie, Diabetes, 
koronare Herzkrankheit, neuropsychiatrische Erkran-
kungen, Pneumonien, Anämie und Katarakte. ITP-
Patient*innen haben im Vergleich zu Nicht-ITP-
Patient*innen ein ca. 3× höheres Risiko, an einem Mali-
gnom, insbesondere einem Lymphom zu erkranken.

ITP als Risikofaktor für venöse und arterielle 
Thromboembolien
Bei ITP kommt es nicht nur zu einer Blutungsneigung, 

auch das Risiko venöser und arterieller Thromboemboli-
en ist ca. 2× höher als bei einer vergleichbaren Gruppe 
von Nicht-ITP-Patient*innen [136]. Die ITP ist somit 
gleichzeitig eine hämorrhagische als auch eine thrombo-
phile Erkrankung. Die Patient*innen sind selbst bei nied-
rigen Thrombozytenzahlen <50 × 109/L nicht vor Herz-
infarkten, Schlaganfällen oder Thrombosen geschützt.

Das Risiko ist besonders hoch:

 − nach Splenektomie,
 − nach bereits stattgehabter venöser oder arterieller 

Thromboembolie,
 − bei schnellem Thrombozytenanstieg unter Therapie 

(z.B. nach IVIG oder unter TPO-RAs),
 − bei älteren Patient*innen, bei Übergewicht, Operatio-

nen,
 − bei ITP mit Antiphospholipid-Antikörpern oder Lu-

pus Antikoagulans.
Der Grund für die erhöhte venöse und arterielle 

Thromboembolieneigung bei ITP ist unklar. Verände-
rungen von Gerinnungs- und Fibrinolysefaktoren und 
die vermehrte Freisetzung von Mikropartikeln werden 
diskutiert. Als Konsequenz sollten alle ITP-Patient*innen 
darüber aufgeklärt werden, dass ihre Erkrankung nicht 
nur das Blutungsrisiko, sondern auch das Risiko venöser 
und arterieller Thromboembolien erhöht. Sie sollten über 
die Symptome informiert sein und wissen, wo sie sich au-
ßerhalb der Dienstzeit und an Wochenenden vorstellen 
können. Risikofaktoren (z.B. Rauchen, Bluthochdruck, 
Blutfettwerte, etc.) sind anzugehen und gegebenenfalls in 
fachärztliche Mitbetreuung zu geben.

19.7. ITP und Antikoagulation
Schon allein aufgrund ihres Alters haben viele ITP-

Patient*innen kardiale oder vaskuläre Nebenerkrankun-
gen, die eine Antikoagulation erfordern. Andererseits 
sind Antikoagulanzien bei Thrombozytopenie in der Re-
gel formal kontraindiziert. Tabelle 22 und Tabelle 23 ori-
entieren sich an den Empfehlungen für onkologische 
Patient*innen mit Thrombozytopenie und gleichzeitiger 
Indikation zur Antikoagulation [137, 138].

19.8. ITP versus Thrombozytopenie bei 
Lebererkrankungen
Patient*innen mit Lebererkrankungen haben häufig 

eine milde Thrombozytopenie. Die Werte liegen typi-
scherweise zwischen 50 und 100 × 109/L. Ursächlich sind 
(1) eine verminderte Bildung von Thrombopoetin, (2) 
ein vermehrter Abbau in der meist vergrößerten Milz, 
aber auch (3) ein vermehrter Verbrauch bei dekompen-
sierter Hämostase und (4) zusätzliche nutritiv-toxische 
Schädigung [139].

Meistens sollte die Abgrenzung zur ITP leichtfallen. 
Wenn Patient*innen nutritivtoxische Risikofaktoren 
oder eine durchgemachte Lebererkrankung nicht offen-
legen und wenn die Leberzirrhose auch in der Bildgebung 
nicht gleich erkennbar ist, kann die Differentialdiagnose 
jedoch schwerfallen.

Patient*innen mit chronischer Leberkrankung und 
Thrombozytopenie können jedoch – wie ITP-
Patient*innen - mit TPO-RAs behandelt werden. Es gibt 
arzneimittelrechtliche Zulassungen für Eltrombopag, 
Avatrombopag und Lusutrombopag, die sich im Zulas-
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sungstext voneinander unterscheiden. Die Dosierungen 
unterscheiden sich auch von den üblichen Dosierungen 
bei ITP (Tabelle 24).

19.9. Lebensqualität und Fatigue
ITP-Patient*innen haben eine Lebensqualität, die der 

von Krebspatient*innen nahekommt, z.T. sogar schlech-
ter ist [62, 68, 140, 141], auch pädiatrische Patient*innen 
[142, 143]. Dies gilt besonders für den Anfang der Er-
krankung, wenn Blutungssymptome noch häufig sind 
und wenn der/die Patient*in bzw. seine/ihre Angehöri-
gen erst lernen müssen, mit der Thrombozytopenie um-
zugehen. Mit zunehmender Erfahrung wird die Lebens-
qualität besser. Es wird der Situation von ITP-
Patient*innen deshalb nicht gerecht, wenn man den 
Therapieerfolg allein an der Blutungsneigung und 
Thrombozytenzahl festmacht.

Nach Blutungssymptomen und Nebenwirkungen der 
Therapie klagen viele ITP-Patient*innen über Erschöp-
fungssymptome, Müdigkeit, bis hin zu depressiven Stö-
rungen („Fatigue“). Ein Zusammenhang zwischen ITP, 
Mikroblutungen im ZNS und kognitiven Funktionsein-
schränkungen wird beschrieben [11]. Eine aktuelle Un-
tersuchung findet auch bei ITP-Patient*innen in der 
Bundesrepublik eine hohe Inzidenz von Fatigue [144]. 
Die Ursachen der ITP-assoziierten Fatigue sind nicht ge-
klärt und wahrscheinlich multifaktoriell. Einschränkun-
gen der körperlichen Aktivität aufgrund der Thrombozy-

topenie, verminderte Teilhabe an sozialen Kontakten, 
Stigmatisierung durch Blutungen, Schlafstörungen und 
Stimmungsschwankungen, spielen wohl eine wichtige 
Rolle.

Behandelnde Ärzt*innen sollten heute mehr Auf-
merksamkeit auf Fatigue-Symptome richten, um dies 
frühzeitig zu erkennen. Zur Behandlung gibt es aktuell 
nur wenige Daten. Eine Anhebung der Thrombozyten-
zahl und verminderte Blutungsneigung verbessert die Le-
bensqualität vieler Patient*innen. Es besteht aber mögli-
cherweise kein direkter Zusammenhang zwischen 
Thrombozytenzahl und Fatigue. Auch nach Besserung 
der Thrombozytopenie klagen viele Patient*innen noch 
über Fatigue.

19.10. Sport
ITP-Patient*innen können grundsätzlich Sport ma-

chen. Das individuelle Blutungsrisiko und die Sportart 
sollten mit der Ärzt*in besprochen werden. In Analogie 
zu Patient*innen mit Hämophile oder Antikoagulation 
wird man bei niedrigen Thrombozytenzahlen (<50 × 
109/L) Kampf- und Kontaktsportarten wie Rugby, Fuß-
ball, Eishockey oder Ähnliches vermeiden. Problemlos 
sind sicher Schwimmen, Fahrradfahren, Leichtathletik. 
Es gibt jedoch keine absolut sicheren oder unsicheren 
Sportarten.

Tabelle 22. Antikoagulation bei Thrombozytopenie

Thrombozytenzahl Indikation für Antikoagulation

Venöse Thrombose Vorhofflimmern Mechanische Herzklappe

50–100 × 109/L Antikoagulation in regulärer Dosis 
fortführen
Bei stark schwankenden 
Thrombozytenwerten, die dabei auch 
unter 50 × 109/L abfallen, NMH erwägen

25–50 × 109/L Thromboseprophylaxe bei hohem 
Thromboserisiko und wenn die 
Thrombozytenzahl nicht angehoben 
werden kann → NMH mit 50% der 
regulären Dosis

Bei akuter Thrombose NMH in 
prophylaktischer oder mit halber 
therapeutischer Dosis

Bei längerfristig nicht 
anhebbarer 
Thrombozytenzahl und 
CHA2DS2VASC Score ≥4 → 
Vorhofohr-Verschluss erwägen

Bei 40–50 × 109 Thrombozyten/L → 
Einstellung auf Ziel-INR von 2 („niedrig 
normal“).
Bei 25–40 × 109 Thrombozyten/L → 
NMH mit halber therapeutischer Dosis

<25 × 109/L Wenn Thrombozytenzahl nicht 
angehoben werden kann → 
Antikoagulation stoppen

Alternativ Vena cava Filter erwägen Alternativ Vorhofohr-
Verschluss erwägen
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19.11. Reisen
Im Allgemeinen wird sich der Patient/die Patientin 

vor Reisen in Länder mit eingeschränkter oder kostspie-
liger (USA) medizinischer Versorgung mit seinem Hä-
matologen/seiner Hämatologin beraten, ob und welche 
Notfallmedikamente er bei sich tragen soll. Auch Imp-
fungen sollten geprüft und gegebenenfalls vervollständigt 
werden (siehe Empfehlungen zu Impfungen, Kapitel 
19.2). Viele Patient*innen fragen in diesem Zusammen-
hang auch nach einem ITP-Notfallpass. Vordrucke kön-
nen aus dem Internet geladen werden. Auswahl:

https://www.leben-mit-itp.de/sites/leben_mit_itp_
de/files/2021-05/itp-notfall-ausweis.pdf

h t t p s : / / w w w . a m g e n . d e / d o w n l o a d s / 0 0 3 / 
60054/19/60054__191202_03_ITP_Notfallpass_85x55.pdf

https://www.onkodin.de/e8/e63554/e63558/e64166/
e66475/2011-02-13_ITP-Pass-Vorlage.pdf

Für Patient*innen nach Milzentfernung: http://www.
asplenie-net.org/

Vor (!) Buchung der Reise sollte sich die Patient*in 
von der betreuenden Ärzt*in bestätigen lassen, ob sie mit 
ihren aktuellen Beschwerden und Thrombozytenwerten 

Tabelle 23. Thrombozytenhemmung bei Thrombozytopenie

Thrombozytenzahl Indikation für Thrombozytenhemmung

Einfache Thrombozytenhemmung mit ASS (oder 
Clopidogrel), z.B. nach Infarkt, Schlaganfall, TIA u.ä.

Doppelte Thrombozytenhemmung nach STENT

75–100 × 109/L „Low-dose“ ASS (oder Clopidogrel) fortsetzen ASS + Clopidogrel (Prasugrel und Ticagrelor vermeiden) für 
3–6 Monate

50–75 × 109/L „Low-dose“ ASS (oder Clopidogrel) nur fortsetzen, 
wenn kein hohes Blutungsrisiko

25–50 × 109/L „Low-dose“ ASS (oder Clopidogrel) stoppen, wenn 
kein hohes Risiko für erneuten Gefäßverschluss

Nur „low-dose“ ASS (kein Clopidogrel), es sei denn es 
besteht ein hohes Risiko für erneuten Gefäßverschluss, aber 
kein hohes Blutungsrisiko

<25 × 109/L ASS (oder Clopidogrel) stoppen STENT vermeiden
Bei Patient*innen mit hohem Verschlussrisiko ggf. „low-
dose“ ASS

Für weitere Informationen insbesondere zu Thrombose- oder Blutungsrisikofaktoren sei auf die Originalpublikation verwiesen [137, 
138].

Tabelle 24. Behandlung einer Thrombozytopenie bei Lebererkrankung (nicht ITP) mit TPO-RAs

TPO-RA Zulassung Dosierung

Romiplostim Keine Zulassung

Eltrombopag Bei erwachsenen Patient*innen mit chronischer 
Hepatitis-C-Virus Infektion zur Behandlung einer 
Thrombozytopenie, wenn das Ausmaß der 
Thrombozytopenie einer optimalen Interferon-
basierten Therapie im Wege steht

Dosierung individuell

Avatrombopag* Behandlung einer schweren Thrombozytopenie 
bei erwachsenen Patient*innen mit chronischer 
Lebererkrankung, bei denen ein invasiver Eingriff 
geplant ist

<40 × 109 Thrombozyten/L → 60 mg (drei Tabletten mit je 20 
mg) für 5 Tage
≥40 bis <50 × 109 Thrombozyten/L → 40 mg (zwei Tabletten 
mit je 20 mg) für 5 Tage
Die Therapie beginnt 10–13 Tage vor der Operation

Lusutrombopag*,** Behandlung einer schweren Thrombozytopenie 
bei Erwachsenen mit chronischer 
Lebererkrankung, die sich invasiven Eingriffen 
unterziehen müssen

3 mg Lusutrombopag einmal täglich über 7 Tage
Der Eingriff soll erst ab Tag 9 nach dem Beginn der 
Lusutrombopag-Behandlung durchgeführt werden

* Bei Avatrombopag und Lusutrombopag sollte vor dem Eingriff oder der Operation die Thrombozytenzahl noch einmal bestimmt 
werden. ** Lusutrombopag ist nur für die chronische Lebererkrankung, nicht für die ITP zugelassen. Lusutrombopag wird aktuell in der 
Bundesrepublik nicht vertrieben
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die geplante Reise wird antreten können oder nicht; an-
dernfalls könnte der Anspruch auf Kostenerstattung 
durch die Reiserücktrittsversicherung verfallen.

20. Management Issues

20.1. Unterschiedliche Behandlungsziele bei 
Patient*innen und Ärzt*innen und in den 
verschiedenen Gesundheitssystemen
Untersuchungen zeigen, dass Patient*innen und ihre 

behandelnden Ärzt*innen verschiedene Aspekte der Er-
krankung unterschiedlich bewerten. Für Patient*innen 
ist das wichtigste Therapieziel – abgesehen von einer Hei-
lung – dass ihre Blutwerte „wieder normal“ werden. 
Ärzt*innen nennen als wichtigstes Therapieziel die Ver-
hinderung von Blutungen (bei Patient*innen erst an 5. 
Stelle) [68].

Außerdem muss man immer beachten, dass bei den 
meisten Patient*innen die ITP eine langfristige Erkran-
kung ist. Zum Zeitpunkt der Diagnosestellung werden 
Symptome anders bewertet als nach längerem Krank-
heitsverlauf, wenn die Patient*in mehr Erfahrung gesam-
melt hat. Am Anfang stehen Blutungen (Petechien, Hä-
matome, Menorrhagien) und Erschöpfung (Fatigue) ganz 
im Zentrum der Patient*innenaufmerksamkeit, während 
mit längerer Krankheitsdauer Blutungen in den Hinter-
grund treten und Fatigue und die Angst vor schwanken-
den Thrombozytenwerten als primäre Belastung genannt 
werden. Ärzt*innen sehen dagegen durchweg Blutungen 
als primären, die Lebensqualität verringernden Faktor, 
Fatigue und Angst vor schwankenden Thrombozyten-
werten werden erst nachrangig gelistet [141].

Dieses „Hängen an guten Blutwerten“ erklärt, warum 
für viele Patient*innen das Angebot einer Watch & Wait 
Strategie (siehe Abb. 3) bei niedrigen Thrombozytenwer-
ten, trotz fehlender oder nur minimaler Blutungsneigung 
nicht akzeptabel ist [68].

Die verschiedenen ITP-Therapien werden von den 
Patient*innen sehr unterschiedlich bewertet. Rituximab 
und TPO-RAs werden als am besten verträglich erlebt, 

während Glukokortikoide und die Splenektomie schlecht 
abschneiden [68]. Dies spiegelt sich allerdings nicht in 
den täglichen Therapieentscheidungen wider. Immer 
noch sind Glukokortikoide die am häufigsten eingesetzte 
Behandlungsform [40, 145]; dies ist wahrscheinlich der 
Seltenheit der Erkrankung und der begrenzten persönli-
chen Expertise der Ärzt*in mit den verschiedenen Thera-
pieformen geschuldet. Während Ärzt*innen mit vielen 
ITP-Patient*innen zeitnah auf TPO-RAs umstellen, ge-
ben Ärzt*innen mit wenigen ITP-Patient*innen eher län-
gerfristig Glukokortikoide.

20.2. Neue Studienendpunkte
Bei blutenden ITP-Patient*innen ist die Anhebung 

der Thrombozytenzahl und das Stoppen bzw. die Ver-
meidung von Blutungen vordringlich. Viele ältere Studi-
en hatten deshalb genau diese Parameter als primäre Stu-
dienendpunkte. Heute haben viele Patient*innen mit 
neudiagnostizierter ITP gar keine oder nur minimale 
Blutungssymptome. Bei der chronischen ITP liegt der 
Anteil sogar bei 30–40% (siehe Kapitel 4). Dazu kommt, 
dass die aktuellen 2nd Line Therapien (TPO-RA, SYK-
Inhibitoren, etc.) langfristig eingenommen werden müs-
sen, was viele Patient*innen als belastend empfinden. 
Nur eine Minderheit erreicht eine vollständige Remission 
und kann die Medikamente wieder ganz absetzen.

Auch bei den zahlreichen neuen Studien zu neuen 
ITP-Wirkstoffen sind Thrombozytenzahl und Blutungen 
immer noch primäre Studienendpunkte. Gleichzeitig hat 
in den letzten Jahren aber auch ein Umdenken und Para-
digmenwechsel stattgefunden. Aktuell wurden zwei Stu-
dien hochrangig publiziert, die nicht das Ansprechen der 
Thrombozytenzahl oder die Verhinderung von Blutun-
gen, sondern das Erreichen einer therapiefreien Remissi-
on als Haupt-Studienendpunkt gewählt haben [41, 42]. 
Man muss jetzt diskutieren, ob die folgenden Kriterien 
zukünftig vorrangige Beachtung finden sollen [146]:

 − Erreichen einer therapiefreien Remission,
 − Verzögerung der Zweitlinientherapie,
 − Vermeidung einer Splenektomie,
 − langfristige Verbesserung von gesundheitsbezogener 

Lebensqualität,
 − Senkung der Gesamtbehandlungskosten inklusive der 

indirekten Kosten (Vermeidung stationärer Aufent-
halte, von Arbeitsausfall, Zuzahlungen, weniger Zeit-
aufwand für Kontrollen und Arztbesuche).

21. Rehabilitation und Sozialrecht (gilt nur für die 
Bundesrepublik Deutschland)

Die Einschätzung des Grades der Behinderung (GdB) 
gemäß Sozialgesetzbuch Neun (SGB IX – Rehabilitation 
und Teilhabe behinderter Menschen) richtet sich nach 

Tabelle 25. Grade der Behinderung

Blutungsneigung GdB

Ohne wesentliche Auswirkungen 10

Mäßige Auswirkungen 20–40

Starke Auswirkungen (starke Blutungen bereits bei 
leichten Traumen)

50–70

Ständige klinisch manifeste Blutungsneigung 
(Spontanblutungen, Gefahr lebensbedrohlicher 
Blutungen)

80–100
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den Versorgungsmedizinischen Grundsätzen (VMG) 
Teil B. Darin gibt es keine spezifischen Vorgaben für 
Patient*innen mit Thrombozytopenien. Die ITP wird 
unter die Gruppe der sonstigen Blutungsleiden subsu-
miert; nach Nr. 16.10 der VMG sind die in Tabelle 25 wie-
dergegebenen Grade der Behinderungen vorgesehen.

Die VMG stellen bei der Einordnung von Funktions-
störungen auf die konkrete Funktionsbeeinträchtigung 
ab. Die Beurteilung des Grades der Behinderung hat des-
halb ausschließlich final, also orientiert an dem tatsäch-
lich eingetretenen Zustand des behinderten Menschen zu 
erfolgen, ohne dass es auf die Ursache der Gesundheits-
störungen oder eventuelle zukünftige Risiken ankommt. 
Das bedeutet, dass bei einer Thrombozytopenie allein die 
bisher tatsächlich eingetretenen Blutungen ausschlagge-
bend sind und nicht die abstrakte Möglichkeit, dass es in 
der Zukunft möglicherweise zu starken Blutungen kom-
men könnte. Eine Thrombozytopenie, bei der schwere 
Blutungen lediglich drohen, tatsächlich aber bei den Be-

troffenen bisher nicht aufgetreten sind, ist im Sinne der 
VMG deshalb mit mäßigen Auswirkungen verbunden 
und bekommt einen GdB von „nur“ 20–40. Zum Ver-
gleich: bei myelodysplastischen Syndromen mit mäßigen 
Auswirkungen (z.B. gelegentliche Transfusionen) wird 
ein Grad der Behinderung von 30 bis 40 und bei stärkeren 
Auswirkungen (z.B. andauernde Transfusionsbedürftig-
keit, rezidivierende Infektionen) ein Grad der Behinde-
rung von 50 bis 80 vergeben (Versorgungsmedizinische 
Grundsätze, Teil B, Nr. 16.7).

22. Studien in AU/CH/D

Diese Studienliste in Tabelle  26 wurde nach bestem 
Wissen der Autor*innen erstellt. Studienleiter*innen, de-
ren Studie hier nicht genannt wurde sind aufgefordert, 
sich mit dem Erstautor (A.M.) des Reports in Verbindung 
zu setzen, dass die Aufstellung aktualisiert werden kann.

Tabelle 26. Aktuelle Studien in Deutschland, Österreich und der Schweiz

Studienidentifier Titel Akronym

– Deutsches Immunthrombozytopenie-Register
Kontakt: https://d-itp.de/

D.ITP-Register

EUPAS42043 Post-Authorization Long Term Safety Surveillance Study of Fostamatinib in Adult Patients with 
Chronic Immune Thrombocytopenia (cITP) Who Are Refractory to Previous Treatments

NCT03576742 Severe Immune Cytopenia Registry www.Sic-reg.Org (sic-reg) SIC-REG

NCT04188379 A Study to Assess the Efficacy and Safety of Efgartigimod in Adult Patients with Primary 
Immune Thrombocytopenia (ITP)

ADVANCE

NCT04225156 A Long-Term Study to Assess the Safety and Efficacy of Efgartigimod in Adult Patients with 
Primary Immune Thrombocytopenia (ITP)

ADVANCE+

NCT04278924 A Study of TAK-079 in Adults with Persistent/Chronic Primary Immune Thrombocytopenia

NCT04346654 A Study to Assess Efficacy and Safety of Eltrombopag in Combination with a Short Course of 
Dexamethasone in Patients with Newly Diagnosed ITP

XPAG-ITP

NCT04516967 Avatrombopag for the Treatment of Thrombocytopenia in Pediatric Subjects with Immune 
Thrombocytopenia for ≥6 Months

NCT04562766 Study to Evaluate Rilzabrutinib in Adults and Adolescents with Persistent or Chronic Immune 
Thrombocytopenia (ITP)

LUNA 3

NCT05086744 Basket Study to Assess Efficacy, Safety and PK of Iptacopan (LNP023) in Autoimmune Benign 
Hematological Disorders

LNP023

NCT04596995 A Study to Investigate the Long-Term Safety, Tolerability, and Efficacy of Rozanolixizumab in 
Study Participants with Persistent or Chronic Primary Immune Thrombocytopenia (ITP)

myOpportunITy3

NCT04669600 A Phase 2a Study Evaluating BIVV020 in Adults with Persistent/Chronic Immune 
Thrombocytopenia (ITP)

NCT04812483 Immunomodulation with Eltrombopag in ITP iROM2

NCT04812925 A Phase 3 Study to Evaluate the Safety and Efficacy of Efgartigimod PH20 Subcutaneous in 
Adult Patients with Primary Immune Thrombocytopenia

Advance sc

NCT04943042 An Observational, Multicenter Study to Evaluate the Use and Effectiveness of Doptelet® in 
Patients with ITP

ADOPT
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23. Selbsthilfegruppen

ITP-SHG Gießen:
http://www.itp-information.de
Kontakt: Fr. Arnold (über Homepage)

ITP-SHG Sömmerda:
Kontakt: Fr. Riese (s-riese@t-online.de)

USA: Platelet Disorder Support Organisation
www.pdsa.org

Großbritannien: ITP Support Association
http://www.itpsupport.org.uk

Weitere Informationsseiten:
International ITP Alliance
http://www.globalitp.org
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