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LA TROMBOCITOPENIA IMMUNOMEDIATA
NEL CANE - PARTE II*

ANDREW MACKIN, BVMS, MVS, DVSC
University of Edinburgh

DIAGNOSI

Quando le caratteristiche cliniche indicano un deficit
dell’emostasi primaria, occorre effettuare un conteggio
piastrinico. Il numero di questi elementi può essere valuta-
to rapidamente attraverso l’esame microscopico di strisci

di sangue colorati. Ogni piastrina osservata in un campo
microscopico a immersione (×1000) corrisponde a circa
15.000 piastrine/µl. È considerato normale il riscontro di
un numero di piastrine superiore a 12 per campo.1,2

Poiché l’aggregazione piastrinica che si verifica a livello
dell’estremità sfrangiata dello striscio può determinare una
falsa riduzione della valutazione numerica, occorre osser-
vare l’intero striscio.3

L’esame eseguito con contaglobuli automatici, utilizzati
nella maggior parte dei laboratori diagnostici veterinari,
fornisce una valutazione più precisa del numero e delle

Riassunto

La trombocitopenia immunomediata canina comporta spesso notevoli difficoltà diagnostiche e terapeutiche. La condizione
deve essere sospettata nei cani con trombocitopenia isolata, accresciuta trombopoiesi e assenza di segni indicanti anomalie
emostatiche oppure sequestro, consumo o distruzione di piastrine per cause non immunologiche. Il sospetto diagnostico può
essere confermato misurando i livelli sierici di anticorpi antipiastrinici (preferibilmente associati alle piastrine). Concomitanti
interventi vaccinali o terapeutici oppure malattie sistemiche possono suggerire una trombocitopenia immunomediata seconda-
ria.

Nel cane, la trombocitopenia immunomediata è una causa acquisita comune di deficit primari dell’emostasi. La condizione
si manifesta tipicamente con petecchie ed ecchimosi cutanee spontanee ed emorragie mucose. Benché sia spesso ben tollera-
ta, si tratta comunque di un’affezione grave, che può mettere in pericolo la vita dei soggetti colpiti.

Spesso la malattia comporta notevoli difficoltà diagnostiche e terapeutiche e il suo trattamento clinico richiede la compren-
sione dei meccanismi che ne sono alla base. Il presente lavoro è diviso in due parti; nella prima sono state considerate la
patogenesi e le caratteristiche cliniche dell’affezione, mentre nella seconda verranno descritte la diagnosi e il trattamento dei
cani colpiti.

Data l’esistenza di numerose analogie fra la trombocitopenia immunomediata canina e quella umana, le indicazioni diagno-
stiche e terapeutiche derivanti dall’esperienza clinica nell’uomo spesso vengono estrapolate al cane. Quando sia possibile, in
questa sede verrà dato risalto alle indicazioni basate su studi specifici condotti in questa specie animale.

Summary

Immune-mediated thrombocytopenia (IMT) is a common acquired cause of defective primary hemostasis in dogs. Canine
IMT typically presents as spontaneus petechial and ecchymotic cutaneous and mucosal hemorrhages. Although it is often well
tolerated, canine IMT is nonetheless a serious and potentially life-threatening illmess.

The condition is frequently a diagnostic and therapeutic challenge. Clinical management of canine IMT requires and under-
standing of the underlying disease mechanisms. The first part of this two-part article considered the pathogenesis and clinical
presentation of canine IMT. Part II discusses the diagnosis and treatment of dogs with IMT.

Because there are many similarities between canine IMT and human IMT, diagnostic and therapeutic recommendations
derived from clinical experience with the human disease are often extrapolated to the canine counterpart. When possiblr, rec-
comendations based on clinical studies specific to dogs are emphasized here.

*Da “The Compendium on Continuing Education for the Practicing
Veterinarian”. Vol. 17, N. 4, Aprile 1995, 515. Con l’autorizzazione
dell’Editore.
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dimensioni piastriniche. Eseguendo l’esame su un campio-
ne di sangue venoso prelevato in modo atraumatico ed
esaminando rapidamente il campione (entro poche ore
dalla raccolta), si riduce al minimo l’aggregazione piastri-
nica.3 I conteggi piastrinici che risultano incompatibili con
le manifestazioni cliniche devono essere ripetuti; sono
relativamente comuni esiti falsamente bassi. All’esame
microscopico di uno striscio di sangue colorato, i megaca-
riociti si presentano come grosse piastrine con un diame-
tro pari o superiore agli eritrociti adiacenti.

Significato della trombocitopenia

La trombocitopenia in forma lieve o moderata e non
complicata provoca raramente emorragie spontanee.
Pertanto, se queste sono presenti nonostante un conteggio
piastrinico superiore a 50.000/µl, è necessaria una valuta-
zione più approfondita dell’emostasi primaria e seconda-
ria.4,5

L’emostasi primaria può essere valutata nella pratica
attraverso il tempo di sanguinamento della mucosa
orale,6,8 (Fig. 1) che di solito è normale nei soggetti trom-
bocitopenici con numero di piastrine superiore a
100.000/µl.2,8,9 Negli animali con trombocitopenia lieve, il
prolungamento del tempo di sanguinamento della mucosa
orale suggerisce la coesistenza di deficit funzionali piastri-
nici,2 mentre il sospetto che esista una tale disfunzione è
più difficile da confermare in soggetti con trom-
bocitopenia da moderata a grave.3,8-10 Le possibili cause
all’origine di insufficienze primarie dell’emostasi vengono
elencate nel riquadro.

Nella maggior parte dei soggetti con trombocitopenia,
l’emostasi secondaria garantita dall’integrità della catena
di reazioni dell’emocoagulazione impedisce che persistano
emorragie copiose in una determinata sede.15 Le emorragie
gravi localizzate (ad es. ematomi estesi, emartrosi, emoto-
race o emoperitoneo) suggeriscono pertanto un deficit
dell’emostasi secondaria.1-3,16,17

L’emostasi secondaria viene valutata misurando il tempo
di protrombina (TP) e il tempo di tromboplastina parziale
attivata (APTT) oppure, a livello ambulatoriale, il tempo
di coagulazione attivato (ACT)1,7,17 (Fig. 2). Per stimolare

FIGURA 1 - Nel cane, il tempo di sanguinamento normale della mucosa
orale (tempo necessario alla cessazione dell’emorragia derivante da
un’incisione standard) è inferiore a 5 minuti.

FIGURA 2 - Nel cane, il tempo di coagulazione attivata normale (il
tempo di coagulazione di sangue intero contenuto in una provetta con-
tenente un attivatore di contatto) è inferiore a due minuti.

CAUSE DI DEFICIT DELL’EMOSTASI
PRIMARIÀ

Trombocitopenia
Trombopoiesi insufficiente
Accorciamento della vita media delle piastrine circolanti

Trombopatia (Deficit di funzionalità piastrinica)
Malattie congenite 2,11

Malattia di Von Willebrand
Altre trombopatie ereditarie

Malattie sistemiche2,7,8,11-14

Uremia
Epatopatia
Pancreatite
Ehrlichiosi
Disprotidemie
Disordini mieloproliferativi/ mielodisplasici
Coagulazione intravascolare disseminata

Terapie che provocano disfunzioni piastriniche2,7,8,11,14

Farmaci antiinfiammatori non steroidei
Fenotiazinici
Destrani
Alcaloidi della Vinca

Disfunzioni piastriniche mediate da anticorpi4,5

Disordini vascolari
I disordini vascolari (ad es. vasculiti) raramente provoca-

no difetti clinicamente significativi a carico dell’emostasi
primaria.1
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il tempo di coagulazione attivata occorrono quantità limi-
tate di fosfolipidi di membrana; quelle che si hanno quan-
do le piastrine circolanti sono superiori a 10.000/µl sono
sufficienti.4,10,17,18 Pertanto, il prolungamento del tempo di
coagulazione indica in modo specifico un deficit dell’emo-
stasi secondaria, a meno che l’animale non sia affetto da
una trombocitopenia gravissima. Le possibili cause all’ori-
gine di deficit dell’emostasi secondaria vengono riassunte
nel riquadro.

Deficit trombopoietico o riduzione della vita
media piastrinica

La trombocitopenia può dipendere da deficit di trom-
bopoiesi (insufficienza megacariocitaria) o da accorcia-
mento della vita media piastrinica. Tranne rare eccezioni,
la trombocitopenia immunomediata del cane è caratteriz-
zata principalmente da quest’ultimo aspetto piuttosto che
da insufficienza trombopoietica.

Gli esami ematologici di routine forniscono indicazioni
presunte di deficit trombopoietici. Nei soggetti con insuf-
ficienza megacariocitaria sono tipiche la riduzione o l’as-
senza di megatrombociti circolanti. Spesso, i precursori
leucocitari ed eritrocitari sono colpiti simultaneamente da
affezioni che danneggiano i megacariociti. Pertanto, la
trombocitopenia indotta da insufficienza megacariocitaria
è comunemente associata a leucopenia e anemia non rige-
nerativa.10,19 Le possibili cause all’origine di deficit trom-
bopoietici (mancata produzione di piastrine) vengono
elencate nel riquadro.

Quando i test ematologici suggeriscono la presenza di
deficit trombopoietici sono indicati l’esame citologico
eseguito su aspirati di midollo osseo e quello istopatolo-
gico su biopsie a core. Gli stati di grave trombocitopenia
non costituiscono una controindicazione al prelievo di
campioni mediante aspirazione con ago sottile o biopsia;
infatti, benché la manovra induca un’ecchimosi locale,
raramente si verificano emorragie iatrogene significati-
ve.2,3,10,25 I campioni aspirati dal midollo osseo di cani

normali contengono circa da uno a tre megacariociti per
campo microscopico a basso ingrandimento (×100).2,26

La maggior parte dei soggetti con deficit trombopoietici
presenta disordini generalizzati del midollo osseo.
L’ipoplasia megacariocitaria accompagnata da presenza
di precursori mieloidi ed eritroidi normali suggerisce una
distruzione specifica dei megacariociti mediata da anti-
corpi.10,14,16,22,23

Anche gli esami ematologici di routine possono fornire
delle indicazioni sull’accorciamento della vita media pia-
strinica. La sola trombocitopenia con aumento proporzio-
nale dei megatrombociti circolanti è solitamente indice di
ridotta vita media piastrinica piuttosto che di insufficiente
trombopoiesi. Non è necessario eseguire un prelievo di
midollo osseo mediante aspirazione o biopsia se l’esame
ematologico è sufficientemente indicativo di trombopoiesi
attiva. L’esame del midollo osseo nei soggetti con numero-
si megatrombociti circolanti conferma tipicamente l’iper-
plasia megacariocitaria compensatoria.4,24,27 Le possibili
cause che provocano un accorciamento della vita media
piastrinica vengono elencate nel riquadro.

Per individuare la maggior parte delle cause di riduzio-
ne della vita media piastrinica possono essere utili l’esame
clinico e i test diagnostici di routine. La coesistenza di
splenomegalia e trombocitopenia può essere indice di
sequestro piastrinico.2,11,14,21, 22,27 La trombocitopenia pro-
vocata da eccessiva attivazione e distruzione di piastrine

CAUSE DI DIFETTI DELL’EMOSTASI
SECONDARIA

Insufficienza dei fattori della coagulazione
Diminuita produzione
Cause ereditarie (ad es. emofilia A)
Insufficienza epatica cronica
Rodenticidi anticoagulanti

Maggiore consumo
Coagulazione intravascolare disseminata (DIC)
Emangiosarcoma

Inibitori della coagulazione presenti in circolo
Eparina
Prodotti di degradazione della fibrina

(prodotti terminali di coagulopatie da consumo, quale la
coagulazione intravascolare disseminata)

CAUSE DI INSUFFICIENTE ERITROPOIESI

Disordini midollari generalizzati
Disordini di origine ereditaria10,11

Ematopoiesi ciclica

Anemia aplastica1,2,10,11,19

Idiopatica
Secondaria

Indotta da farmaci 1,2,11,14,16,19

Estrogeni
Fenilbutazone
Sulfamidici
Cloramfenicolo
Dapsone
Chemioterapia mielodepressiva

Radiazioni

Disordini infettivi10,11,20

Ehrlichia canis

Neoplasie2,10,11,14,21,22

Mielodisplasia/Disordini mieloproliferativi
Mielottisi (tumore che invade il midollo)
Neoplasie estrogeno-secernenti

Mielofibrosi10

Insufficienza megacariocitaria
Ipoplasia megacariocitaria pura1,2,10,23,24

Danno megacariocitario mediato da anticorpi
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(coagulopatia distruttiva) è spesso accompagnata da ane-
mia emolitica microangiopatica e da molteplici anomalie
dell’emostasi.

Le anomalie clinicopatologiche indicanti la presenza di
una coagulopatia da consumo comprendono schistocitosi,
riduzione del fibrinogeno e aumento dei prodotti di
degradazione della fibrina, nonché prolungamento del
tempo di protrombina, del tempo di tromboplastina par-
ziale attivata e del tempo di coagulazione attivata.1,11,14,22 I
processi neoplastici riducono il periodo di vita piastrinica
attraverso numerosi meccanismi, immunologici e non. Nei
cani anziani con trombocitopenia è consigliabile provve-
dere alla ricerca accurata delle neoplasie occulte (mediante
radiografie toraciche, palpazione ed esame radiografico
dell’addome ed ecografia addominale).14,21,22

Un sanguinamento acuto e grave di solito induce soltan-
to una trombocitopenia lieve e transitoria, poiché le pia-
strine che vengono perse attraverso un’emorragia sono
una frazione relativamente piccola della totalità di quelle
circolanti.2,14,27

Pertanto, la coesistenza di uno stato trombocitopenico
grave e di una perdita ematica solitamente è indice di
emorragia indotta dalla trombocitopenia piuttosto che del
contrario.

Conferma di un sospetto diagnostico

Per confermare inequivocabilmente un sospetto di
trombocitopenia immunomediata è necessario dimostrare
la presenza di anticorpi antipiastrinici. Tuttavia, negli
ambulatori spesso non sono disponibili test affidabili per
questa ricerca; pertanto la condizione viene diagnosticata
principalmente per esclusione.28

La diagnosi provvisoria di trombocitopenia immunome-
diata canina viene formulata nei soggetti con trombocito-
penia da moderata a grave, in presenza di indici affidabili
di aumentata trombopoiesi e in assenza di manifestazioni
evidenti riferibili ad anomalie dell’emostasi o a processi di
sequestro, consumo o distruzione delle piastrine per cause
non immunologiche.4,28 Il trattamento di questi animali
non deve essere sospeso fino a quando non siano stati
misurati i livelli degli anticorpi antipiastrinici.

Sono state messe a punto numerose tecniche per rilevare
e quantificare questi anticorpi nel siero umano e diverse
tecniche indirette sono state modificate per essere applicate
al cane. Il metodo indiretto standard per eseguire queste
valutazioni è la tecnica di immunodanno del fattore piastri-
nico 3 (PF-3), che rappresenta l’unico test disponibile in
ambito ambulatoriale.15,29-31 Nel cane, sono stati descritti
diversi metodi indiretti per misurare gli anticorpi antipia-
strinici nel siero (basati su sistemi radioattivi, enzimatici o
con immunoglobuline fluorescenti), che potrebbero in
futuro sostituire il test del fattore piastrinico 3.29,32-34

È consigliabile eseguire le misurazioni mediante il test
del fattore piastrinico 3 o con metodi indiretti più recenti.
Il siero può essere congelato per la conservazione o il tra-
sporto; per eseguire il test ne basta una quantità molto
limitata (circa 1 millilitro).4 Tuttavia, l’utilità diagnostica
della misurazione dei livelli sierici di questi anticorpi è
limitata. Le stime di sensibilità dei test sierici per rilevare
la trombocitopenia immunomediata canina variano note-
volmente (dal 28% all’88%) in base alla tecnica e ai criteri
utilizzati per definire la condizione.15,16,25,29-32

Indipendentemente dal metodo adottato, una percentuale
significativa di cani colpiti dall’affezione sembra possedere
bassi livelli sierici di anticorpi antipiastrinici.16,25

I livelli di anticorpi antipiastrinici sono bassi anche nel
siero dei pazienti umani colpiti da trombocitopenia immu-
nomediata e non risultano ben correlati al conteggio pia-
strinico.4,16 Nei soggetti colpiti in forma grave, il legame di
questi anticorpi può effettivamente rimuovere dal circolo
quelli liberi. Nonostante la bassa concentrazione di anti-
corpi antipiastrinici, questi pazienti possono presentare
una grave trombocitopenia dovuta a livelli elevati di anti-
corpi associati alle piastrine.33

I recenti progressi delle tecniche diagnostiche hanno
permesso di individuare e misurare gli anticorpi associati
alle piastrine. Nell’uomo, i livelli di questi ultimi (in parti-
colare le IgG) sono sempre inversamente proporzionali al
conteggio piastrinico.4,16,35 Nel cane, sono state descritte
diverse tecniche di misurazione degli anticorpi associati
alle piastrine utilizzando varie immunoglobuline marca-
te.32,36-38

Nell’uomo, la misurazione degli anticorpi associati alle
piastrine, benché accurata dal punto di vista diagnostico,
spesso è scomoda sul piano clinico. Nei soggetti tromboci-
topenici bisogna prelevare grandi quantità di sangue per

CAUSE DI ACCORCIAMENTO DELLA VITA
MEDIA DELLE PIASTRINE CIRCOLANTI

Sequestro
Sequestro piastrinico negli spazi vascolari

Milza1,2,10,11,14,21,22,27

Torsione splenica
Neoplasie spleniche

Neoplasie vascolari11,14,22

Emangioma/emangiosarcoma

Consumo
Attivazione e consumo eccessivi di piastrine

(coagulopatie da consumo)1,2,10,11,14,20,22

Coagulazione intravascolare disseminata (DIC)
Emangiosarcoma
Sindrome uremica emolitica (rara)
Vasculite

Distruzione
Immunologica1,10

Trombocitopenia immunomediata primaria o secondaria
Isoimmune (trasfusione incompatibile)

Non immunologica1,10,22

Frammentazione piastrinica durante il passaggio attraver-
so frustoli di fibrina (DIC) o la microvascolarizzazione
tumorale

Emorragie
Perdita di piastrine attraverso emorragie (raramente pro-

voca forme di trombocitopenia più che lievi)
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disporre di un numero di piastrine sufficiente ai fini dell’e-
same. Le tecniche attuali richiedono l’uso di piastrine fre-
sche e, quindi, non permettono di conservare o trasportare
il campione.32 Nel cane, i metodi di misurazione degli anti-
corpi associati alle piastrine non sono stati valutati
approfonditamente sul piano clinico e l’accuratezza dei
test non è ancora stata determinata. Queste misurazioni
(benché di provata efficacia diagnostica) non sembrano
essere particolarmente comode come test di routine nella
pratica corrente.

Il riscontro di anticorpi associati ai megacariociti è un
indice indiretto della coesistenza di anticorpi associati alle
piastrine. In cani con trombocitopenia immunomediata,
sono stati dimostrati livelli elevati di immunoglobuline
associate ai megacariociti ricorrendo alla marcatura con
fluorescina.10,16,22,30 L’esame dei megacariociti mediante
immunofluorescenza diretta condotto sui normali strisci di
midollo osseo potrebbe diventare un sistema comodo per
rilevare a livello ambulatoriale gli anticorpi associati alle
piastrine; tuttavia, questa tecnica non è ancora stata valu-
tata clinicamente su un gran numero di cani affetti da
trombocitopenia immunomediata. Il test di immunofluo-

rescenza non è praticabile in caso di grave ipoplasia
megacariocitaria che non permette di disporre dei megaca-
riociti.1,10,16

Al momento attuale, nessun tipo di misurazione degli
anticorpi antipiastrinici garantisce un livello di accuratezza
diagnostica e un’utilità clinica indiscutibili nella specie
canina. Pertanto, i risultati dei test non devono costituire
l’unica base su cui poggiare le successive decisioni clini-
che. Solitamente, l’individuazione degli anticorpi antipia-
strinici non favorisce la differenziazione clinica fra trom-
bocitopenia primaria e secondaria; tuttavia, in alcune
forme indotte dai farmaci, la ricerca di tali anticorpi dà
esito positivo soltanto in presenza della sostanza scatenan-
te.16,36,39 I dati diagnostici minimi e quelli più ampi che è
consigliabile raccogliere nei cani colpiti dall’affezione ven-
gono riassunti nei riquadri.

RACCOLTA DEI DATI DIAGNOSTICI DI BASE

Anamnesi completa
Recenti interventi vaccinali, assunzione di farmaci,

malattie o viaggi in regioni con endemia di Ehrlichia,
Rickettsia, Histoplasma o Dirofilaria

Esame clinico
Distribuzione delle emorragie
Cutanee: Ispezione di padiglioni auricolari, punti di pres-

sione e parte ventrale di torace e addome (se necessario
rasare il pelo)

Mucose: Esame delle mucose orale, nasale e urogenitale
Oculari: Esame dell’occhio (compresa la retina)

Malattie concomitanti
Ricerca di coesistenti patologie, ricorrendo anche alla

palpazione addominale per rilevare eventuali neoplasie o
stati di splenomegalia

Anatomia patologica
Esame diretto di strisci di sangue
Consente di valutare rapidamente il numero di piastrine e

di megatrombociti e di rilevare il coinvolgimento eritro-
citario o lecocitario

Esame emocromocitometrico completo

Profilo biochimico

Analisi delle urine

Anticorpi antipiastrinici
Gli anticorpi antipiastrinici vengono misurati potendo

disporre di appositi test; il trattamento non deve essere
ritardato in attesa dei risultati

RACCOLTA DI DATI DIAGNOSTICI
PIÙ APPROFONDITI

È consigliabile raccogliere dati più approfonditi quando i
risultati dell’indagine minima non concordano con la
tipica trombocitopenia immunomediata non complicata

Profilo emostatico
Lo screening dell’emostasi è indicato se la natura o l’e-
stensione dell’emorragia non concorda con il grado di
trombocitopenia
A livello ambulatoriale: tempo di sanguinamento della

mucosa orale e tempo di coagulazione attivato
Screening esteso: tempo di protrombina, tempo di trom-

boplastina parziale attivato, prodotti di degradazione
della fibrina e fibrinogeno

Midollo osseo
L’esame citologico di aspirati midollari associato o meno

all’esame istopatologico di biopsie a core è indicato se i
dati minimi raccolti sono indicativi di deficit trombo-
poietici

Test aggiuntivi
Ricerca di neoplasie
L’esame radiografico del torace e dell’addome (associato

o meno a esame ecografico addominale) è indicato nei
cani anziani o con splenomegalia

Processi infettivi2,10-12,23,40-42

Nelle regioni endemiche, test per la ricerca di:
Ehrlichia canis
Ehrlichia platys
Rickettsia rickettsii
Histoplasma capsulatum
Dirofilaria immitis

Profilo immunologico
L’esame immunologico è indicato se i dati minimi di base

suggeriscono la coesistenza di un disordine immuno-
mediato

Bisogna prendere in considerazione: Test di Coombs, test
degli anticorpi antinucleari, prelievi articolari
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Trombocitopenia immunomediata secondaria

Generalmente, la diagnosi clinica di trombocitopenia
immunomediata è solo un sospetto diagnostico basato
sulle condizioni riscontrate (vedi il riquadro). Nell’uomo,
l’affezione si accompagna a numerosi stati patologici e far-
maci. Nel cane, i fattori che accompagnano la trombocito-
penia immunomediata sono gli stessi, ma vengono segnala-
ti con minore frequenza.16,43,44 I dati diagnostici di base
spesso suggeriscono possibili cause di trombocitopenia
secondaria, quali recenti interventi vaccinali o assunzioni
di farmaci o segni clinici riferibili a processi infiammatori,
infettivi, immunologici o neoplastici primari. Fra i vari fat-
tori eziologici proposti, sono pochi quelli che vengono
confermati oltre ogni dubbio.

La trombocitopenia immunomediata secondaria spesso
si risolve dopo avere eliminato la causa scatenante. Ad
esempio, le forme indotte da farmaci solitamente guarisco-
no entro due settimane dalla cessazione delle somministra-
zioni.1,4,11,15,19,36,39 Analogamente, la malattia può risolversi
dopo avere trattato con successo infezioni o neoplasie che
ne hanno indotto la comparsa.1,22 Nel cane, la risoluzione

spontanea di una forma di trombocitopenia immunome-
diata primaria può conseguire alla cessazione di una pato-
logia sottostante non identificata. La ricomparsa di trom-
bocitopenia dopo esposizione sperimentale alla causa sca-
tenante (vaccinazione o farmaco) conferma l’origine
secondaria della condizione,19,36,39 benché il ricorso a que-
sto tipo di prova sia raramente giustificabile.

TERAPIA

Nei soggetti colpiti dalla condizione, la trombocitopenia
si sviluppa poiché la distruzione da parte del sistema dei
fagociti mononucleati delle piastrine ricoperte di anticorpi
comporta una notevole riduzione della vita media di tali
elementi circolanti, superando la capacità compensatoria
del midollo osseo che interviene aumentando la produzio-
ne piastrinica. Pertanto, la trombocitopenia risponde più
efficacemente alle terapie che prolungano la vita media
delle piastrine riducendo i livelli di anticorpi ad esse asso-
ciati oppure limitando la conseguente distruzione piastri-
nica da parte del sistema dei fagociti mononucleati.4,5

Benché le trasfusioni comportino un aumento transitorio
del numero di piastrine, di solito la trombocitopenia
ricompare rapidamente poiché la vita media delle piastrine
circolanti del donatore spesso è notevolmente ridotta nel
ricevente affetto da trombocitopenia immunomediata.1,44

Nei cani affetti dalla condizione, l’obiettivo principale
della terapia è il ripristino dell’emostasi primaria, con eli-
minazione delle emorragie spontanee e degli eccessivi san-
guinamenti post-traumatici. L’induzione e il mantenimen-
to di una quantità sufficiente di piastrine circolanti, che
garantisca un’emostasi primaria efficace (più di 50.000
piastrine/µl) è un obiettivo terapeutico iniziale appropria-
to,4,42,44 mentre la normalizzazione completa del numero di
piastrine (più di 200.000/µl) è un obiettivo a lungo termi-
ne accettabile. Tuttavia, i livelli normali di piastrine ecce-
dono di gran lunga le richieste dell’emostasi. Pertanto,
non è consigliabile intraprendere terapie costose o rischio-
se per normalizzare un conteggio piastrinico già
adeguato.2,44

Approccio

L’approccio terapeutico al momento della visita è basato
sull’entità della trombocitopenia e sulla gravità dei segni
clinici che vi sono associati. Gli stati di notevole carenza
piastrinica (meno di 10.000 piastrine/µl), grave anemia da
perdita ematica ed emorragia intracranica o intraoculare
richiedono una terapia induttiva energica. Il riquadro for-
nisce un protocollo terapeutico di emergenza per i cani
affetti dalla condizione.

Molti cani con trombocitopenia immunomediata pre-
sentano condizioni stabili al momento della visita e mani-
festano emorragie spontanee di minima gravità nonostan-
te lo stato trombocitopenico relativamente grave (da
10.000 a 50.000 piastrine/µl).2,40 Il numero di piastrine di
solito aumenta entro una settimana dall’inizio della tera-
pia standard (rappresentata principalmente da glucocorti-
coidi somministrati per via orale).1,3-5,16,25,49 Pertanto, nei
soggetti in condizioni stabili, è giustificato provvedere alla

MALATTIE ASSOCIATE
ALLA TROMBOCITOPENIA IMMUNOMEDIATA

Malattie immunologiche1,5,16,30,43,45

Lupus eritematoso sistemicoa

Anemia emolitica immunomediataa

Artrite reumatoide
Myasthenia gravis

Infezioni e interventi vaccinali12,42,44

Patologie virali
Vaccinazioni con virus vivo modificatoa

Ehrlichia canisa

Neoplasie5,14,16,22

Neoplasie emopoietichea

Neoplasie solidea

Farmaci1,2,11,14,15,18,19,28,36,37,44

Antibiotici
Cefalosporinea

Sulfamidici
Penicilline

Farmaci antiinfiammatori non steroidei
Fenilbutazone
Acido acetilsalicilico

Sali d’oroa

Estrogenia
Digitossina
Chinidina
Fenitoina
Tiazidi
Acetazolamide
Dapsone

aPatologie associate segnalate nel cane.
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fase di induzione e di mantenimento unicamente con la
terapia standard. Il riquadro fornisce un protocollo tera-
peutico di mantenimento consigliato nei soggetti con
condizioni stabili.

Nel 20% circa dei pazienti umani con trombocitopenia
immunomediata cronica, lo stato di grave trombocitopenia
persiste nonostante l’attuazione del protocollo abituale
(glucocorticoidi e splenectomia). I soggetti che si dimo-
strano refrattari alle terapie standard, spesso lo sono anche
verso quelle più energiche.4,5 Gli approcci terapeutici
applicati in questi pazienti non sono stati sufficientemente
valutati sul piano clinico nei cani refrattari alla terapia. Nel
riquadro vengono proposte alcune terapie applicabili nei
cani affetti dalla condizione, basate principalmente su
estrapolazioni di trattamenti utilizzati nei pazienti umani.

Scelte terapeutiche

È raro potersi adeguare completamente ai protocolli
terapeutici standard proposti per questa condizione. Il
trattamento deve essere adattato al singolo individuo
basandosi su caratteristiche cliniche, malattie concomitan-
ti, risposta alla terapia, tolleranza ai farmaci e disponibilità
economica del proprietario. Il trattamento personalizzato
richiede la conoscenza approfondita dei benefici e degli

effetti collaterali dei farmaci scelti e rende necessario il
controllo regolare del soggetto.

Glucocorticoidi

I glucocorticoidi sono il fondamento della terapia della
trombocitopenia immunomediata del cane. Il loro effetto
principale è quello di indurre una splenectomia farmaco-
logica, con rapida riduzione funzionale del sistema dei
fagociti mononucleati.1,4,16,47-50,53-55 Inoltre, i glucocorticoidi
diminuiscono l’affinità di legame fra anticorpi e piastrine e
possono anche limitare la produzione plasmacellulare di
anticorpi antipiastrinici.1,4,16,47,48,50,53,55

PROTOCOLLO TERAPEUTICO D’URGENZA
CONSIGLIATO

Glucocorticoidi
Via endovenosa: Desametasone, 0,2 mg/kg (una dose)

Via orale: Prednisone, da 2 a 4 mg/kg/die

Alcaloidi della Vinca
Via endovenosa: Vincristina, 0,02 mg/kg (una dose)46-48

Trasfusione di prova3

- Sangue fresco intero (circa 20 ml/kg) oppure plasma
fresco ricco di piastrine (circa 10 ml/kg)

- Numero di piastrine misurato prima, poco dopo e a
circa due ore di distanza dalla trasfusione

- Non sono indicate ulteriori trasfusioni se il numero di pia-
strine non rimane elevato (almeno fra 5.000 e 10.000/µl)
nelle prime due ore che seguono la trasfusione

- Ulteriori trasfusioni fino a ottenere l’effetto desiderato

Pazienti in condizioni critiche che non rispondono
al trattamento
Scelte terapeutiche potenzialmente aggressive:

Splenectomia (in teoria subito dopo la trasfusione)
Infusione costante di alcaloidi della Vinca (per 6 ore) 
Trasfusione di piastrine cariche di alcaloidi della Vinca
Gamma globuline per via endovenosa
Plasmaferesi

PROTOCOLLO TERAPEUTICO
DI MANTENIMENTO CONSIGLIATO

Prednisone
Induzione: Da 2 a 4 mg/kg/die per via orale fino a ottene-

re conteggi piastrinici appropriati (nell’arco di due o
quattro settimane)3,47,48,50

Mantenimento: Dose ridotta a circa metà a intervalli di
due o quattro settimane se il numero di piastrine rimane
adeguato
Dosaggi ridotti più velocemente se gli effetti collaterali
degli steroidi risultano inaccettabili
La dose finale da 0,5 a 1,0 mg/kg a giorni alterni solita-
mente viene ben tollerata48

Alternativa: Desametasone 0,3 mg/kg/giorno per via
orale (dose di induzione)44,47

Agenti immunodepressori
Vengono somministrati contemporaneamente se il solo

prednisone somministrato per via orale è inefficace o
scarsamente tollerato

Azatioprina: 2 mg/kg per via orale una volta al giorno
Dosaggio ridotto come per il prednisone (ogni due o
quattro settimane) fino a istituire una terapia a giorni
alterni48,50

Ciclofosfamide: 50 mg/m2 per via orale i primi 4 giorni
della settimana per un massimo di quattro o cinque
mesi1,48,50

Il soggetto deve essere controllato per rilevare eventuali
segni di infezione; eseguire regolari conteggi leucocitari

Controllo della terapia
- Il conteggio piastrinico deve essere controllato ad inter-

valli di una o due settimane durante i primi due mesi di
terapia, e poi ogni una-due settimane dopo ogni dimi-
nuzione di dosaggio del farmaco

- Nei soggetti che presentano la remissione completa
dell’affezione, il numero di piastrine deve essere con-
trollato almeno una volta ogni tre mesi.
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La somministrazione di glucocorticoidi è indicata nella
maggior parte dei soggetti affetti da trombocitopenia
immunomediata. In quelli che presentano condizioni sta-
bili, si può ricorrere all’assunzione orale di dosaggi stan-
dard e comunemente si consiglia l’uso di prednisone e
prednisolone.14,30,43,48 Alcuni ricercatori considerano il
desametazone quale glucocorticoide di elezione nel tratta-
mento dei cani colpiti da trombocitopenia, in particolare
nelle forme gravi.44

La somministrazione di glucocorticoidi per via parente-
rale viene riservata ai casi urgenti.44 Ad esempio, il metil-
prednisolone somministrato per via endovenosa a dosaggi
elevati comporta un rapido innalzamento del livello di pia-
strine nei pazienti umani in condizioni critiche. Tuttavia, le
percentuali di remissione definitiva non sono migliori di
quelle ottenute con il prednisolone assunto per via orale.24

Gli effetti collaterali dei glucocorticoidi possono
compromettere la salute del soggetto e la collaborazione
del proprietario. Le terapie a giorni alterni riducono al
minimo gli effetti collaterali prevedibili (polidipsia, poliu-
ria, polifagia e iperventilazione) ed eventuali forme di ipe-

radrenocorticismo iatrogeno (alopecia, aumento di peso,
ipotrofia muscolare, debolezza e predisposizione a infe-
zioni, ipertensione e pancreatiti). Le terapie associate
(con agenti immunodepressori, danazolo e splenectomia)
consentono di ridurre ulteriormente le dosi dei glucocor-
ticoidi.50

Agenti immunodepressori

Il meccanismo d’azione principale della maggior parte
degli agenti immunodepressori è la riduzione della pro-
duzione plasmacellulare di anticorpi antipiastrinici.
Spesso, la funzionalità del sistema dei fagociti mononu-
cleati è soltanto leggermente ridotta.48,55 Pertanto, i glu-
cocorticoidi e gli agenti immunodepressori prolungano la
vita media delle piastrine attraverso meccanismi diversi,
ma complementari; i primi limitano rapidamente la
distruzione delle piastrine da parte del sistema dei fagoci-
ti mononucleati e gli ultimi abbassano i livelli di anticorpi
associati alle piastrine.

L’associazione di agenti immunodepressori è indicata
nei cani colpiti dalla condizione che non rispondono alla
sola somministrazione di glucocorticoidi o che manifesta-
no effetti collaterali inaccettabili in seguito a terapia steroi-
dea. In questi casi, i dosaggi dei due principi terapeutici
possono essere gradualmente diminuiti per ridurre al
minimo gli effetti collaterali senza rinunciare al controllo
della trombocitopenia.

La ciclofosfamide (un agente alchilante) svolge effetti
fortemente immunodepressivi.48 Normalmente, i pazienti
umani trombocitopenici rispondono alla somministrazione
di questo farmaco entro uno o due mesi.24,55 Nel cane, le
risposte possono essere più rapide; infatti, alcuni ricerca-
tori segnalano un aumento del numero di piastrine entro
una settimana dall’inizio della terapia.16 Tuttavia, i possibi-
li effetti collaterali (ad es. mielodepressione, accresciuta
sensibilità alle infezioni e cistiti emorragiche) spesso impe-
discono l’uso a lungo termine della ciclofosfamide in que-
sta specie.2,16,25,48

L’azatioprina (un antimetabolita) ha effetti
immunodepressori meno marcati della ciclofosfami-
de.24,48,55 Benché spesso consenta di mantenere un elevato
livello di piastrine nei pazienti umani con trombocitopenia
immunomediata, i casi di remissione completa che consen-
te di ottenere sono rari. Le risposte delle piastrine umane
all’azatioprina spesso sono tardive (da tre a sei mesi)24,25,
mentre nella specie canina vengono segnalate risposte più
rapide (da tre a quattro giorni).2 In genere, il cane tollera
meglio l’azatioprina della ciclofosfamide ed è raro che
compaiano effetti collaterali significativi (mielo-
depressione, pancreatite, epatopatia e predisposizione alle
infezioni).1,2,10,48,50 Per la terapia di mantenimento a lungo
termine nei cani con trombocitopenia immunomediata è
preferibile utilizzare l’azatioprina piuttosto che la
ciclofosfamide.48,50

Altri agenti immunodepressivi e citotossici, utilizzati
singolarmente (ciclosporina24 o colchicina56) e in associa-
zione (chemioterapia standard del linfoma24) sembrano
indurre la remissione della malattia in pazienti umani
refrattari ad altre terapie. Al momento attuale, nessuna di
queste sostanze viene utilizzata di routine.

SCELTE TERAPEUTICHE PER SOGGETTI
REFRATTARI

Danazolo
Induzione: 5 mg/kg per via orale due volte al giorno

(associati a prednisone)
Possono essere necessari da tre a sei mesi per raggiun-
gere il massimo effetto51

Mantenimento: Riduzione del prednisone alla dose mini-
ma efficace a giorni alterni, quindi riduzione graduale
del danazolo alla dose minima efficace5,24,52

Enzimi epatici (alanina-transaminasi e fosfatasi alcalina)
misurati mensilmente

Se i livelli enzimatici si innalzano, eseguire test di
funzionalità epatica (ad es. misurazione acidi biliari)24

Splenectomia
Esecuzione di strisci di sangue per ricercare eventuali

parassiti eritrocitari (Haemobartonella canis o Babesia
canis), prima e ad alcune settimane di distanza dalla
splenectomia

Scelte innovativea

Ulteriori terapie (tentate in pazienti umani con tromboci-
topenia immunomediata refrattaria) da prendere in con-
siderazione nei casi che non rispondono alla terapia nel
cane:

Ciclosporina
Colchicina
Chemioterapia combinata (protocollo del linfoma)
Infusione costante di alcaloidi della Vinca (per 6 ore)
Trasfusione di piastrine coperte di alcaloidi della Vinca
Gamma globuline per via endovenosa

aLa possibilità di applicazione nei cani con trombocitopenia
immunomediata è estremamente teorica.
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Androgeni

Gli androgeni riducono la produzione plasmacellulare
di anticorpi antipiastrinici. L’associazione di glucocorticoi-
di e androgeni (testosterone) in pazienti umani ha indotto
la remissione di forme refrattarie di trombocitopenia
immunomediata. Gli effetti collaterali di questa terapia
(mascolinizzazione) spesso non consentono di farne un
uso a lungo termine.52,55,57

Il danazolo è un androgeno di sintesi con azione ritardo
dotato di basso potenziale di mascolinizzazione.50-52

Favorisce la remissione della malattia nei pazienti umani
colpiti nonostante la persistenza degli anticorpi associati
alle piastrine. Osservazioni recenti indicano che il farmaco
riduce il numero di recettori Fc macrofagici (frammento,
cristallizzabile), attenuando di conseguenza il legame e la
distruzione delle piastrine ricoperte di anticorpi da parte
dei fagociti mononucleati.50,51,54 Inoltre, il danazolo com-
pete con i glucocorticoidi per l’unione alla globulina
legante gli steroidi, accrescendo così la disponibilità di
questi ultimi in forma attiva e libera. Pertanto, associando
il danazolo ai glucocorticoidi è possibile utilizzare questi
ultimi in dosaggi molto più limitati.24,51,52

Il danazolo induce una prolungata remissione della
trombocitopenia immunomediata in molti pazienti umani
che ne sono affetti. Le risposte piastriniche al farmaco
sono lente (da uno a tre mesi),24,52 ma in genere è ben tol-
lerato e l’effetto collaterale più comune è l’aumento di
peso. È raro che questa sostanza sia all’origine di epatotos-
sicità nell’uomo.5,24,52

Secondo le segnalazioni, diversi cani colpiti, che erano
risultati refrattari ad altri trattamenti, hanno risposto alla
somministrazione di danazolo per os ed hanno manifestato
effetti collaterali di minima entità.51 In questi soggetti, l’as-
sunzione di danazolo è indicata, soprattutto quando gli
effetti collaterali della terapia standard siano inaccettabili.
Il costo del farmaco può impedirne l’uso nei cani di grossa
taglia.55

Alcaloidi della Vinca

Gli alcaloidi estratti dalla Vinca rosea sono dotati di leg-
gera attività immunodepressiva (alterazione della funzio-
nalità del sistema dei fagociti mononucleati, oltre a inibi-
zione dell’immunità umorale e mediata dalle cellule) e
trombocitotica (stimolazione del rilascio transitorio di
megacariociti).1,3,14,16, 29,46-48,54, 55,58-60 La somministrazione
endovenosa degli alcaloidi della Vinca induce un aumento
transitorio del numero di piastrine in molti pazienti affetti
da trombocitopenia immunomediata. La vita media delle
piastrine circolanti può allungarsi dopo il trattamento,
suggerendo che l’aumento numerico di tali elementi sia
dovuto a minore distruzione oltre che a maggiore rilascio
dai megacariociti.4,5,14,46,47,58

Gli alcaloidi della Vinca si legano attivamente alla tubu-
lina, che rappresenta uno dei componenti principali dei
microtubuli piastrinici. Successivamente, le piastrine dei
soggetti colpiti, coperte di anticorpi e contenenti gli alca-
loidi, vengono fagocitate dai macrofagi tissutali. Gli alca-
loidi in questo modo vengono liberati selettivamente in
dosi citotossiche nei macrofagi responsabili della distru-

zione piastrinica.4,24,46,55,58,59

La vincristina è l’alcaloide della Vinca maggiormente
utilizzato nel cane; infatti, in alcuni soggetti colpiti da
trombocitopenia immunomediata, l’inoculazione endove-
nosa della sostanza aumenta notevolmente il numero delle
piastrine nell’arco di due o tre giorni.16,46-48,60 Quindi, per
la terapia d’urgenza di cani colpiti dalla condizione si con-
siglia una dose singola di vincristina per via endovenosa.

I boli endovenosi contenenti gli alcaloidi della Vinca
vengono eliminati dal circolo troppo rapidamente perché
si instauri un legame ottimale fra il farmaco e le piastrine.
Benché l’inoculazione settimanale di questi boli mantenga
la condizione in fase di remissione in alcuni pazienti
umani, nella maggior parte dei casi tenderà a svilupparsi
una refrattarietà.24,46,55,58 Le tecniche che massimizzano il
legame alcaloide-piastrina hanno migliorato le percentuali
di remissione; si tratta di infusioni costanti del farmaco per
4-8 ore oppure di trasfusioni di piastrine preventivamente
incubate con gli alcaloidi della Vinca (piastrine ricoperte
di alcaloidi).4,5,24,46,50,55,58,59 Nel cane sono state segnalate
tecniche analoghe, che tuttavia non sono state valutate in
modo approfondito sul piano clinico.46,59

La vincristina è estremamente corrosiva in caso di fuo-
riuscita dai vasi.24,46,60 A parte questo, le sue singole som-
ministrazioni sono ben tollerate.58,60 Nell’uomo, la terapia
cronica con vincristina è stata associata allo sviluppo di
neuropatie periferiche reversibili.4,5,46,55 Una situazione
analoga è stata segnalata anche nel cane.61

La vincristina inibisce la funzionalità piastrinica in
vitro.14,55 Invece, in vivo non è stata documentata alcuna
disfunzione piastrinica sicuramente attribuibile a questa
sostanza.46,47,55,62

Splenectomia

La splenectomia è un trattamento particolarmente effi-
cace nella trombocitopenia immunomediata, poiché
numerosi elementi splenici contribuiscono ai meccanismi
che inducono l’abbassamento del numero di piastrine cir-
colanti. Tali meccanismi sono rappresentati da produzione
di anticorpi antipiastrinici (linfociti splenici), distruzione
delle piastrine coperte di anticorpi (sistema dei fagociti
mononucleati splenici) e sequestro piastrinico (vascolariz-
zazione splenica).3,4,10,14,16,42,47,53

Nella maggior parte dei pazienti umani colpiti da
trombocitopenia immunomediata, il trattamento di elezio-
ne è rappresentato dalla splenectomia; infatti le percentua-
li di remissione della patologia sono più elevate che con il
trattamento farmacologico. Il numero di piastrine spesso
aumenta entro poche ore dall’intervento e i valori massimi
si registrano entro una o due settimane. Successivamente,
nella maggior parte dei pazienti (dal 60% all’80%) persi-
ste un numero appropriato di piastrine senza ricorrere a
ulteriori terapie.4,5,24,55 I soggetti splenectomizzati che
richiedono ulteriori terapie spesso manifestano un
miglioramento dopo trattamento medico. Pertanto, la
splenectomia è consigliata negli stadi precoci della trom-
bocitopenia immunomediata cronica dell’uomo.4,5,42,55

La valutazione clinica della splenectomia non è stata
condotta approfonditamente su un numero elevato di cani
colpiti da trombocitopenia immunomediata. Le percen-
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tuali di remissione in seguito a splenectomia pubblicate
nel cane variano da scarse a eccellenti (ogni studio riguar-
dava un numero limitato di soggetti).25,42-44,49 Poiché le per-
centuali di risposta sembrano essere imprevedibili, al
momento attuale è sconsigliato eseguire precocemente la
splenectomia nei cani affetti da trombocitopenia, conside-
rando soprattutto la buona tollerabilità che la specie spes-
so dimostra alla terapia medica.25,44 L’intervento è indicato
nei cani refrattari a glucocorticoidi, agenti immunodepres-
sivi e danazolo, soprattutto se gli effetti collaterali che que-
sti farmaci comportano sono inaccettabili.10,42

La splenectomia d’urgenza è consigliata nei pazienti
umani affetti da trombocitopenia immunomediata che
presentino emorragie pericolose per la vita nonostante il
ricorso a una terapia medica energica. Prima dell’interven-
to, il numero di piastrine deve essere innalzato tempora-
neamente (somministrando glucocorticoidi per via endo-
venosa, vincristina, gammaglobuline o attraverso trasfusio-
ni).1,5,55

La comparsa di complicazioni pericolose per la vita
legate all’intervento di splenectomia (infezioni gravissime
e coagulazione intravasale disseminata)4,5,24,44 si verifica
nell’uomo, mentre è rara nel cane.42 In questa specie ani-
male, le complicazioni più frequenti che fanno seguito
all’intervento sono le parassitosi eritrocitarie (sostenute da
Haemobartonella canis o Babesia canis) che solitamente
rispondono alla terapia medica.1,42,44

La persistenza della trombocitopenia immunomediata
indica il procedere della distruzione piastrinica da parte
del sistema non splenico dei fagociti mononucleati (solita-
mente rappresentato dai macrofagi epatici).29,35 In rari casi,
dopo la splenectomia la distruzione piastrinica continua
ad avvenire in una milza accessoria (un residuo di milza
distaccato con un sistema di fagociti mononucleati ancora
funzionante). Alcuni ricercatori consigliano di eseguire
una laparotomia esplorativa nei pazienti umani in cui la
trombocitopenia persiste; infatti la rimozione di una milza
accessoria può indurre la completa remissione del distur-
bo.24,55

Trasfusione di piastrine

La trasfusione di piastrine comporta un aumento imme-
diato del numero di piastrine nei pazienti in condizioni
critiche. Tuttavia, la vita media degli elementi del donatore
spesso si accorcia notevolmente nell’organismo del rice-
vente colpito dall’affezione (sovente al di sotto di poche
ore).1,9,10,44 Generalmente sono necessarie trasfusioni mul-
tiple o infusioni costanti di piastrine per mantenere un
numero sufficiente di queste componenti nei pazienti in
condizioni critiche.9,24 Ne consegue che la trasfusione è
una forma di terapia transitoria, inefficace e costosa.5,10,44,47

La trasfusione di piastrine è indicata nei soggetti con
trombocitopenia gravissima che presentano frequenti
emorragie che ne mettono in pericolo la vita oppure che
devono affrontare un intervento chirurgico (ad es. di sple-
nectomia).1,5,9,10,24,44 Le trasfusioni con plasma ricco di pia-
strine o con concentrati piastrinici è consigliata quando si
disponga di una centrifuga come quelle utilizzate nelle
banche del sangue. Il sangue intero fornisce piastrine asso-
ciate a eritrociti superflui e comporta il rischio inutile di

ipervolemia e reazioni da incompatibilità. Le piastrine
devono essere trasfuse entro 12 ore dal prelievo poiché la
loro vitalità si deteriora con la conservazione.1,3,7,10,16

Nei casi critici di trombocitopenia immunomediata nel
cane è consigliabile eseguire una prima trasfusione di
prova che non sarà seguita da ulteriori interventi se non si
rileverà un aumento apprezzabile del numero di piastrine.

Somministrazione di gammaglobuline per via
endovenosa

È stata segnalata l’inoculazione endovenosa di gamma-
globuline a dosaggi elevati in pazienti umani affetti dalla
condizione in caso di urgenza o di refrattarietà ad altre
terapie. Una singola infusione ha indotto un rapido incre-
mento numerico delle piastrine nella maggior parte dei
soggetti in condizioni critiche e infusioni ripetute hanno
permesso di mantenere livelli piastrinici adeguati in molti
pazienti refrattari.5,24,55,57 Gli effetti collaterali erano di
minima entità, mentre i costi erano proibitivi.

È stato ipotizzato che la saturazione dei recettori Fc dei
macrofagi da parte delle gammaglobuline esogene inibisca
per competizione il legame del recettore all’anticorpo
unito alle piastrine, riducendo di conseguenza la distruzio-
ne di queste ultime da parte del sistema dei fagociti mono-
nucleati.1,55,57 Sono stati messi a punto anticorpi monoclo-
nali specifici diretti contro i recettori Fc macrofagici e dati
preliminari suggeriscono un’efficacia clinica simile a quella
delle gammaglobuline inoculate per via endovenosa.5,24,50

Nessuna di queste modalità terapeutiche è stata applicata
nel cane.

Plasmaferesi

I pazienti umani colpiti dall’affezione che si trovano in
condizioni critiche possono rispondere alla plasmaferesi;
la tecnica rimuove temporaneamente gli anticorpi antipia-
strinici dal circolo ematico.5,55,63 Si tratta di una modalità
costosa, che comporta delle difficoltà tecniche24 e che al
momento attuale è scarsamente disponibile in ambito
veterinario.

PROGNOSI

La trombocitopenia immunomediata è un disordine
grave e potenzialmente fatale. In uno studio retrospettivo
relativo alla malattia primaria nel cane, la mortalità duran-
te il primo episodio di trombocitopenia superava il 25%.
Le cause principali di morte comprendevano le emorragie
gastroenteriche e l’eutanasia.25 L’aggressiva terapia iniziale
può migliorare le percentuali di sopravvivenza.18

Molti cani che superano un episodio acuto di tromboci-
topenia immunomediata vanno incontro a remissione
completa e duratura dell’affezione senza dovere ricorrere a
terapie mediche a lungo termine.15,18,25,49 I potenziali fattori
scatenanti di un singolo episodio di trombocitopenia
(come una vaccinazione o la somministrazione di un far-
maco) devono essere individuati e, se possibile, evitati.

La ricomparsa di trombocitopenia dopo un periodo
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variabile di apparente remissione clinica completa è un
evento comune.16,25,44,49 Pertanto, i dosaggi dei glucocorti-
coidi e dei farmaci immunodepressori vanno ridotti gra-
dualmente per almeno tre mesi e le conte piastriniche
devono essere ripetute a una o due settimane di distanza
da ogni riduzione. Nei soggetti apparentemente guariti,
bisogna continuare a contare le piastrine per poterle tene-
re sotto controllo regolarmente (circa una volta al mese
per almeno un semestre), soprattutto perché i segni clinici
legati a trombocitopenia ricorrente non si apprezzano fino
a quando il numero di piastrine non si abbassa
drasticamente.

Nel 25% circa dei cani affetti dalla condizione si svilup-
pa una trombocitopenia cronica che richiede una terapia
medica a lungo termine. In questi soggetti, il rischio di
mortalità è elevato (superiore al 50%).25 Gli effetti collate-
rali inaccettabili che compaiono durante il trattamento a
lungo termine della trombocitopenia immunomediata del
cane refrattaria alle terapie costituiscono uno dei motivi
principali di richiesta di eutanasia.

CONCLUSIONI

Se l’anamnesi e i segni clinici indicano un deficit
dell’emostasi primaria, occorre procedere al conteggio
delle piastrine. Il riscontro di trombocitopenia suggerisce
una ridotta produzione piastrinica oppure un accorcia-
mento della vita media di tali elementi. La presenza di
trombocitopenia immunomediata deve essere sospettata
nei soggetti con trombocitopenia isolata, accresciuta trom-
bopoiesi e assenza di segni indicanti anomalie dell’emosta-
si o situazioni di sequestro, consumo o distruzione di pia-
strine di origine non immunologica. Una diagnosi provvi-
soria della condizione può essere confermata misurando i
livelli di anticorpi antipiastrinici (di preferenza quelli asso-
ciati alle piastrine). La concomitanza di interventi vaccinali
o terapeutici oppure di patologie sistemiche può essere
indice di trombocitopenia immunomediata secondaria.

Nel cane, l’approccio terapeutico alla condizione è
basato sull’entità della trombocitopenia e la gravità dei
segni clinici. Il trattamento deve essere personalizzato e
occorre prestare particolare attenzione a caratteristiche cli-
niche, risposta iniziale alla terapia e tolleranza alla stessa.
Solitamente, i farmaci consigliati comprendono glucocorti-
coidi, agenti immunodepressivi, danazolo e vincristina. I
casi urgenti o quelli refrattari possono rendere necessario
il ricorso a splenectomia, trasfusione di piastrine, inocula-
zione endovenosa di gammaglobuline o plasmaferesi.

La trombocitopenia immunomediata del cane può esse-
re transitoria, ricorrente o cronica. Le forme acute e gravi
sono urgenze che possono mettere in pericolo la vita del
soggetto, mentre quelle croniche refrattarie comportano
una prognosi riservata.
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