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Epidémiologie du PTI en France

• 3200 admissions d’adultes chaque année

• Parmi ces hospitalisations, 2/3 de PTI nouvellement 
diagnostiqués

• Age moyen au diagnostic: 55 ans (H≈F)

• Passage à la chronicité dans 67% des cas chez l’adulte

• 60 cas d’hémorragies intracérébrales/an avec une mortalité 
voisine de 50%

Michel et al, Br J Haematol 2015; 170: 218-22. 
Moulis  et al, Blood 2014; 124: 3308-15



ITP duration

Dg 12 mths3 mths

Newly diagnosed 
ITP

Persistant ITP Chronic ITP

Standardization of terminology, definitions and outcome 
criteria in immune thrombocytopenic purpura of adults 
and children: report from an international working group 
F Rodeghiero et al

BLOOD, 12 MARCH 2009; 113, 2386-93

« Acute » 0 to 6 mths 



https://www.has-sante.fr/.../pnds-purpura-thrombopenique-immunologique



Les traitements de première ligne

• Prednisone, 1mg/kg/j pendant 3 semaines puis arrêt rapide

• Ou Dexamethasone, 40mg/j pendant 4j

• IgIV: 1 à 2 g/kg réservées aux formes avec syndrome 
hémorragique grave

• Transfusions de plaquettes réservées aux formes avec mise 
en jeu du pronostic vital et en association avec les traitements 
précédents.



Les traitements de seconde ligne

• Pas de corticothérapie prolongée

• Eradication de l’Helicobacter Pylori

• Disulone (Dapsone®)

• Rituximab (Mabthéra®)

• Agonistes du récepteur de la TPO
– Romiplostim (N Plate®)

– Eltrombopag (Revolade®)

• Immunosuppresseurs

• Splénectomie



ORR: 50%

H. pylori
and ITP

Stasi R, et al. Blood 2009;113:1231–40.ORR, overall response rate.



Dapsone et PTI

POUR

• 30 à 50% de réponse

• Peu coûteux

• Bien toléré

CONTRE

• Risque cutané

• CI si déficit en G6PD

• Rechutes fréquentes à 
l’arrêt

• Pas d’AMM

Effet à long terme ?
Sécurité d’emploi ?



Rituximab PTI chronique

POUR

• > 50% de réponse initiale

• Efficace chez le 
splénectomisé

• Nouvelle cure efficace

• Facile à administrer

• Doses faibles efficaces

• 2 injections fixes de 1g aussi 
efficaces que le schéma 
« classique » du lymphome

• Tolérance satisfaisante

CONTRE

• Efficacité à long terme 
décevante (25%)

• Pas d’AMM



Taylor A, et al. Br J Haematol 2015;171:625–30

Complete 
response Response

No
response

Primary ITP

Total number of patients (29) 11 4 14

Number of previous lines of therapy
(mean)

2.3 2 3.4

Time from diagnosis to MMF (mean, 
months)

60.8 163 31.3

Secondary ITP

Total number of patients (17) 4 5 8

Number of previous lines of therapy
(average)

4.3 3 2.8

Time from diagnosis to MMF (average, 
months)

68.8 73.4 21.5

Response of primary and secondary ITP patients to MMF

Overall
response rate: 

52%

Mycophenolate mofetil (MMF) therapy for severe immune thrombocytopenia
Taylor A, et al. Br J Haematol 2015;171:625–30





TPO-r agonistes

Romiplostim (Amgen®)

AMG 531

Partie Fc ↑ la demi-vie de la molécule

Voie sous-cutanée 1 fois par semaine

Dosage 1 µg/kg à 10 µg/kg

Eltrombopag (Novartis®)

Voie orale quotidienne
Dosage 50 ou 75 mg
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ITP Pathogenesis
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BUSSEL J, N Engl J Med 355;16, 2006

24 PTI >6mois
[Plaq]<20G/L
Splénectomie 90%
2 ou 6 injections par 
semaine

Romiplostim 1ers essais

1
3
6

10

µg/kg/sem



Methods

In two parallel trials, 63 splenectomised 
and 62 non-splenectomised patients with 
ITP and a mean of three platelet counts 
30×109/L or less were randomly assigned 
2:1 to subcutaneous injections of 
romiplostim (n=42 in splenectomised study 
and n=41 in non-splenectomised study) or 
placebo (n=21 in both studies) every week 
for 24 weeks.

Efficacy of romiplostim in patients with chronic immune thrombocytopenic purpura: a double-
blind randomised controlled trial.
Kuter et al, Lancet. 2008;371(9610):395-403. 



Efficacy of romiplostim in patients with chronic immune thrombocytopenic purpura: a double-
blind randomised controlled trial.
Kuter et al, Lancet. 2008;371(9610):395-403. 

The overall platelet response 
rate was noted in 88% of non-
splenectomised and 79% of 
splenectomised patients given 
romiplostim compared with 14% 
of patients given placebo 
(p<0·0001).



Sustained response 

65 % of cases



Et dans la vraie 
vie ?

Romiplostim safety and efficacy for immune thrombocytopenia in clinical practice: 2-year 
results of 72 adults in a romiplostim compassionate-use program.
Khellaf et al, Blood. 2011 Oct 20;118(16):4338-45.



2 months

106G/L

74% SC at home
Mean dose

5.1 µg/kg/week

Romiplostim safety and efficacy for immune thrombocytopenia in clinical practice: 2-year 
results of 72 adults in a romiplostim compassionate-use program.
Khellaf et al, Blood. 2011 Oct 20;118(16):4338-45.



TPO-r agonistes et PTI
eltrombopag (Revolade®), romiplostim (Nplate®)

POUR
• EBM

• Réponse dans 70% des cas

• Efficaces si splénectomie

• Efficace en préparation à la 
splénectomie

• Réponse soutenue

• Bien tolérés à court terme

• AMM

• Switch possible en l’absence de 
réponse avec l’un des 2 agonistes 
disponibles

CONTRE
• Effet suspensif

• Rebond à l’arrêt

• Sécurité à long terme inconnue

• Coût

Questions non résolues
• Causes des échecs 

• Réponse à long terme possible ?



Platelet fluctuation and TPO-r mimetics
Why ?
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TPO mimetics: It is possible to switch

Khellaf et al, Haematologica 2013; 98: 881-7.
Gonzalez-Porras JR et al et al, Br J Haematol 2014
Kutter el al, Int J Hematol 2015



• Observational study

• 54 patients treated with 
TPO-r+

• TPO-r+ discontinued in 20 
complete responders

• Sustained response in 8 
evaluable patients  (median 
fu 13 mths, range 5-27)

• No predictive factor of 
sustained response

The temporary use of thrombopoietin-receptor agonists may induce a prolonged remission in 
adult chronic immune thrombocytopenia. Results of a French observational study
Mahévas et al, Br J Haematol 2014; 165: 865-9



TPO-mimétiques et thrombose
Situations à risque?

• Lupus, SAPL  Risque de thrombose si APL+++

• ATCD de thrombose

• Sujets âgés

– Romiplostim

– Eltrombopag
Risque ± 10%

Michel et al, Ann Hematol 94,1973-1980 .
Olney et al, ASH Annual Meeting Abstracts, 118: Abstract 3294



TPO mimetiques en pratique….

• Utilisable pendant la grossesse?   NON

• Utilisable si insuffisance rénale?   OUI

• Utilisable si hépatopathie?   ATTENTION 
(thrombose porte)

• Comment les arrêter:   PROGRESSIVEMENT

• Que faire si ATCD de thrombose:   NON (+/-)

• Bonne option pour Lupus et SAPL:   NON (+/-)

• Bonne option pour les urgences:   OUI et NON

• Bonne option en gériatrie:    Pourquoi pas



Romiplostim (N Plate®)
Indications

• Nplate® est indiqué chez l’adulte splénectomisé 
présentant un PTI chronique, réfractaire aux autres 
traitements (par exemple corticoïdes, immunoglobulines). 

• Nplate® peut être envisagé comme traitement de 
seconde intention chez l’adulte non splénectomisé quand 
la chirurgie est contre-indiquée



• Expérience!

• Efficace

• Sûre et possibilité de prévenir les complications

• Ne modifie pas la réponse aux Tt médicaux

• Possibilité de prédire la réponse (épreuves 

isotopiques)

• Peu coûteux

• Grossesse

• Respect des recommandations

Ne pas oublier la splénectomie ! 

Provided by personal communication from Professor Godeau

Mais…



• Infection +++

• Tumeur ? 

• Complications vasculaires

– Athérome ?

– Thromboses veineuses +

– Thromboses arterielles +

– Evènements cardio-
vasculaires

– HTAP ?

Complications de la splénectomie



PNDS 2017



PNDS 2017



 Meilleure connaissance de la 
physiopathologie

 Identifier des facteurs 
pronostiques

-Evolution vers la chronicité au 
moment du diagnostic

- Réponses aux traitements

Objectifs pour le futur


