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ITP=Idiopathic thrombocytopenic purpura (παλαιότερο 
όνοµα). Τα είδη της ITP είναι: 

CVID=Common variable immune deficiency (genetic defect) 
ALPS=Autoimmune lymphoproliferative syndrome (genetic defect) 



Η ITP προκαλείται από αυτοαντισώµατα  σε 
διαφορετικά αντιγόνα των αιµοπεταλίων, 
που  
1) προκαλούν τη καταστροφή τους και  
2) εµποδίζουν τη παραγωγή τους.  
Το κλινικό  
αποτέλεσµα είναι  
η αιµοραγία. 



Περιγράφηκε το 1950, από 2 γιατρούς 
αιµατολόγους στο νοσοκοµείο Barnes του 
St. Louis, τον William J. Harrington και τον 
James W. Hollingsworth, που συνέλαβαν 
ένα σχέδιο για να εξετάσουν την ιδέα τους 
ότι η αιτία της ITP σε µια ασθενή τους ήταν 
ένας παράγοντας στο αίµα που κατέστρεφε 
τα αιµοπετάλια.  



Αποφάσισαν µεταξύ τους ότι αυτός του 
οποίου η οµάδα αίµατος ταιρίαζε µε της 
ασθενούς θα λάµβανε 500 ml του αίµατός 
της.  
Ταίριαξε του Harrington.  
Μέσα σε 3 ώρες µετά τη µετάγγιση µε το 
αίµα της ασθενούς, ο αριθµός των 
αιµοπεταλίων του Harrington µειώθηκε 
σηµαντικά.  



Για 4 µέρες ο αριθµός των αιµοπεταλίων 
του παρέµεινε  σε επικίνδυνα χαµηλά 
επίπεδα και o Harrington γέµισε µε 
µώλωπες και πετέχιες.  
Την 5η µέρα ο αριθµός των αιµοπεταλίων 
άρχισε να επιστρέφει σε κανονικά 
επίπεδα. 

The 
Harrington-
Hollingsworth 
Experiment:



Η εξέταση του µυελού των οστών του 
Harrington, που λήφθηκε πριν και µετά τη 
µετάγγιση, δεν παρουσίασε καµία ορατή 
αλλαγή στα µεγακαρυοκύτταρα, δείχνοντας µια 
επίδραση όχι στον µυελό αλλά στα 
κυκλοφορώντα αιµοπετάλια. 
Αυτό το πείραµα καθόρισε ότι η ITP 
προκαλείται από έναν παράγοντα στην 
κυκλοφορία.  
Ο παράγοντας είναι οµάδα αντισωµάτων IgG 
εναντίον των γλυκοπρωτεινών της επιφάνειας 
των αιµοπεταλίων.  

  



Η ITP είναι αντίδραση υπερευαισθησίας τύπου ΙΙ 
 



Η περιοχή Fc των αντισωµάτων IgG στην 
επιφάνεια των αιµοπεταλίων των 
ασθενών µε ITP δεσµεύει τους Fc 
υποδοχείς των µακροφάγων.  
Ακολουθεί η φαγοκυττάρωση των 
αιµοπεταλίων.  
Παρουσία των αντιαιµοπεταλικών 
αυτοαντισωµάτων IgG υψηλής-
συγγένειας, η διάρκεια ζωής ενός 
αιµοπεταλίου στο αίµα είναι µόνο µερικές 
ώρες, ενώ κανονικά, η διάρκεια ζωής του 
είναι 10 ηµέρες.  



Η θροµβοπενία εµφανίζεται επειδή το 
γρήγορο ποσοστό καταστροφής 
υπερβαίνει το ποσοστό παραγωγής των 
αιµοπεταλίων από τα µεγακαρυοκύτταρα 
στο µυελό.  
Τα περισσότερα από τα µακρόφαγα και Β 
κύτταρα που άµεσα ή έµεσα 
καταστρέφουν τα αιµοπετάλια στην ITP, 
βρίσκονται κυρίως στον σπλήνα και το 
ήπαρ.  



Αυτή η κατανόηση του µηχανισµού της 
ITP κρύβεται κάτω από τις 
σηµαντικότερες αρχές της θεραπείας της 
ασθένειας:  
(1) Τη παρεµπόδιση του σχηµατισµού 
αυτοαντισωµάτων µε τη χρήση διαφόρων 
θεραπευτικών σχηµάτων  
και αν αυτό αποτύχει, 
(2) την αφαίρεση του σπλήνα. 





Τώρα ξέρουµε ότι η καταστροφή των 
αιµοπεταλίων από αντισώµατα δεν είναι ο 
µόνος παθογενετικός µηχανισµός της ITP.  
[1] Υπάρχουν στοιχεία για εξασθενισµένη 
παραγωγή αιµοπεταλίων, που πιθανώς 
να οφείλεται σε επίθεση 
αυτοαντισωµάτων στα µεγακαρυοκύτταρα 
στο περιβάλον του µυελού των οστών.  



[2] Στους ασθενείς µε ITP τα επίπεδα 
θροµβοποιητίνης του πλάσµατος είναι 
κανονικά.  
Η θροµβοποιητίνη είναι ο κύριος 
ρυθµιστής της παραγωγής αιµοπεταλίων 
και αυξάνεται όταν τα αιµοπετάλια 
καταστρέφονται ή δεν παράγονται από 
άλλες αιτίες.  



Είναι λοιπόν πιθανό ότι στην ITP το ήπαρ, 
η κύρια πηγή θροµβοποιητίνης, είναι 
ανίκανο να παράγει ικανοποιητικό ποσό 
θροµβοποιητίνης για να εξοσοροπήσει 
την καταστροφή των αιµοπεταλίων από 
τα αντισώµατα.  
Πεπτίδια µιµητές της θροµβοποιητίνης 
έχουν δοκιµαστεί σε κλινικές δοκιµές µε 
ενθαρυντικά αποτελέσµατα. 



[3] Έχει επίσης δειχθεί ότι τα Τ 
λεµφοκύτταρα παίζουν πολύ σηµαντικό 
ρόλο στην καταστροφή των αιµοπεταλίων 
άµεσα ή έµµεσα.  
Τα CD8 κυτταροτοξικά Τ κύτταρα 
επιτίθενται στα αιµοπετάλια και τα 
καταστρέφουν (κυρίως) µε τα λυτικά 
ένζυµα granzyme B και περφορίνες.  



Απόδειξη ότι τα CD8+ T κυτταροτοξικά κύτταρα 
ευθύνονται για τη καταστροφή των αιµοπεταλίων:   
Group Αιµοπετάλια σε 

καλλιέργεια (%) 
CD8+ Τ κύτταρα + 
αυτόλογα 
αιµοπετάλια (%) 

CD56+ NK 
κύτταρα + 
αυτόλογα 
αιµοπετάλια (%) 

ITP 
patients 
(n=14) 

3.09 ± 0.89 7.56 ± 2.80* 3.50 ± 1.11 

Controls 
(n=10) 

3.25 ± 1.13 3.61 ± 0.90 3.63 ± 0.95 

 
 
Τα αποτελέσµατα δίδονται σαν % απελευθέρωσης χρωστικής 
ουσίας που εµπεριέχουν τα αιµοπετάλια. 
 
*p< 0.05 σε σύγκριση µε τους µάρτυρες. 



[4] Τα βοηθητικά Τ κύτταρα, κυρίως τύπου Th1, 
συµµετέχουν στη παθογένεια της ΙΘΠ (κυρίως) 
µέσω έκκρισης IFN-γ που είναι η πιό καταστροφική  
κυτταρο- 
κίνη σε  
αυτή τη  
νόσο. 



Έχει δειχθεί ότι ο λόγος των Th1/Th2 mRNA 
αντιστοιχεί µε τη φάση της νόσου.... 



...και αντίστροφα µε τον αριθµό αιµοπεταλίων �



•  Στην παιδική ITP, η έκφραση και η 
ένταση της έκφρασης των γονιδίων των 
κυτταροκινών στην αρχή της νόσου, 
καθορίζει την πορεία της νόσου 





Όπως επίσης και τα επίπεδα του TGF-β1 στο 
πλάσµα 



[5] Επίσης, φαίνεται ότι υπάρχει και µοριακή βάση στο 
επίπεδο µεταγραφικών παραγόντων στην παιδική ITP, 
δηλαδή ο µεταγραφικός καταστολέας Ets-2 (που 
προσδένεται στη ARRE-2 περιοχή του υποκινητή του 
γονιδίου της IL-2 και εµποδίζει την ενεργοποίηση των 
παρθενικών Τ βοηθητικών κυττάρων) δεν προσδένεται 
στη ARRE-2. 
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[6] Παράλληλα, έχει δειχθεί ότι τα Τ ρυθµιστικά 
κύτταρα (Tregs) είναι λιγότερα ή/και δεν 
λειτουργούν επαρκώς στην ITP. 
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Τα πιό πρόσφατα 
δεδοµένα για τη 
παθοφυσιολογία 
της ITP:  



Θεραπευτικές  
προσεγγίσεις: 

CD154 = 
CD40L 


