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Resumé

Hos 25-30% af patienterne med idiopatisk trombocytopenisk pur-
pura (ITP) har sygdommen et kronisk forlgb. Der foreligger ingen
behandlingsalgoritme for tredjelinjeterapi. | denne artikel frem-
leegges et forslag til en behandlingsalgoritme for den kroniske pa-
tient. De leegemidler, som anvendes til tredjelinjeterapi, har bety-
delige bivirkninger. | en undersggelse har man konkluderet, at
ITP-patienters gget morbiditet er en falge af behandlingen og ikke
af det lave trombocyttal. Leegemidler, som anvendes til tredjelinje-
terapi, kan opdeles i tre grupper. Gruppe 1-leegemidler har en mo-
derat toksicitet, og det foreslas, at de anvendes til patienter med
trombocyttal under 20-30 mia./l og uden blgdninger. Gruppe 2-
leegemidler har generelt en starre toksicitet end leegemidlerne fra
gruppe 1, disse leegemidler foreslds anvendt til patienter med
trombocyttal under 20 mia./l og signifikante blgdninger. Gruppe
3-leegemidler kan ofte kun inducere kortvarig remission. Disse lae-
gemidler foreslas anvendt til patienter, som ikke responderer p&
leegemidler fra gruppe 1 eller 2.

Behandlingen af patienter med kronisk idiopatisk trombocy-
topenisk purpura (ITP) udger et stort klinisk problem, idet der
ikke foreligger en terapeutisk behandlingsalgoritme for tredje-
linjeterapi. Der er imidlertid international konsensus om for-
ste- og andenlinjeterapi. Virkningen af de anvendte leegemid-
ler i tredjelinjeterapi er ikke undersogt i store, randomiserede,
kontrollerede, kliniske forseg. Undersogelserne er ikke gen-
nemfort, idet antallet af patienter er begraenset. Virkningen er
dog undersogt i en reekke ukontrollerede studier, som imidler-
tid kun inkluderede et lille antal patienter og har begrensede
followuptider. Som folge af de begraensede followuptider ma
remissionsraterne forventes at vaere overvurderede. Der frem-
leegges i denne artikel et forslag til en behandlingsalgoritme
for kroniske ITP-patienter, og de enkelte behandlingsmodali-
teter gennemgas.

Behandling

Det er usikkert, om behandlingen af ITP-patienter resulterer i
helbredelse, om den inducerer temporal remission eller blot
giver symptomatisk lindring [1]. Som behandlingsmal benyt-
ter man i de fleste kliniske undersogelser en stigning i trombo-
cyttallet. Dette ma betragtes som et surrogatmal, idet det
egentlige behandlingsmal ma vere morbiditet og evt. mortali-
tet. Der findes imidlertid kun en enkelt undersogelse med
disse behandlingsmal [2]. Effekten af ITP-behandlingen vur-

deres ogsa i klinisk praksis ved stigning i antallet af trombo-
cytter og malet for behandlingen af den kroniske patient er at
undga bledning. Risikoen for bledning er kun stor ved trom-
bocyttal under 10 mia./1 [3].

Da de forskellige behandlingsmodaliter giver betydelige
bivirkninger, ma det neje overvejes, hvornar der er indikation
for at begynde behandling, og hvornar observation er til-
strekkelig. American Society of Hematology (ASH) anbefa-
ler, at initial behandling gives til folgende patienter: 1) patien-
ter med trombocyttal under 20-30 mia./l, 2) patienter med
trombocyttal under 50 mia./l, men med signifikante blednin-
ger eller risikofaktorer for bledning, f.eks. hypertension eller
ulcus ventriculi, og 3) patienter med trombocyttal over 50
mia./] og signifikante bledninger.

Patienter, der har trombocyttal under 20 mia./l og signifi-
kante blodninger, ber jf. ASH indlzegges til behandling [4].
Hvis ITP-symptomerne persisterer efter bide primzr behand-
ling og splenektomi, anbefaler ASH kun behandling af patien-
ter, som har trombocyttal under 30 mia./l og aktive blednin-
ger [4].

Forstelinjeterapi

Der er international konsensus om, at ferstelinjeterapi ber
veere prednisolon. Der behandles med en dosis pa 1-2
mg/kg/dag. Omkring to tredjedele af patienterne responderer
pa behandlingen. Hos hovedparten af patienterne begynder
trombocyttallet at stige efter f2 dage. Der kan dog i visse til-
fzelde ga helt op til fire uger for stigningen indtraeder [5]. Pa
grund af prednisolons alvorlige bivirkninger kan denne be-
handling ikke fortszttes gennem lzengere tid. Nar prednisolon
nedtrappes eller seponeres, far en stor del af patienterne tilba-
gefald. Kun ca. en tredjedel af de patienter, som primeert re-
sponderer pd behandlingen, opnir en leengerevarende remis-
sion [5].

Andenlinjeterapi

Hvis patienterne ikke responderer pa forstelinjeterapien, er
naste behandlingstiltag splenektomi. ASH anbefaler splenek-
tomi, hvis trombocyttallet er under 30 mia./1 efter 4-6 ugers
prednisolonbehandling. Senest to uger for splenektomi ber
patienterne vaccineres mod pneumokokker og evt. mod me-
ningokokker og haemophilus influenzae B. I Danmark vacci-
neres der rutinemaessigt kun mod pneumokokker. Umiddel-
bart for splenektomi ber trombocyttallet haeves til over 20
mia./l [4]. Dette opnas ved at behandle med prednisolon, hej-
dosis (HD)-gammaglobulin eller trombocyttransfusioner. Al-
ternativt kan intravenes methylprednisolon eller anti-D-be-
handling anvendes (anti-D-behandling benyttes sedvanligvis
ikke i Danmark). Ved splenektomi fjernes det organ, der er
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Tabel 1. Oversigt over de forskellige behandlingsmodaliteter ved refrakteer
idiopatisk trombocytopenisk purpura.

Effekt  Antal

Behandling Dosis (%) patienter Referencer
Prednisolon ... ... 1-2 mg/dag/kg 74 385 10
Splenektomi . .. ... - 72 669 8
Cyclophosphamid .. 1-2 mg/dag/kg 25-65 145 11,8
Azathioprin . ... .. 150 mg/dag 55 127 8
Vincaalkaloider . ... 2-6 mg 50-81 59 8,11,5
Danazol ......... 200 mg x 3/dag 40 125 8

59 22 5
Dapson ......... 100 mg/dag 52 23 5
Dexamethason . ... 40 mg/dagi4 dage 40-100 28 11, 12
Ciclosporin . ... ... ? 100 8 5
HD-gammaglobulin . 0,4 g/kg 90 ? 5
Anti-D .......... 20-60 pg/kg 70 261 13,14
Rituximab ....... 375 mg/m? 52 25 15

hovedansvarlig for trombocytdestruktionen og autoantistof-
produktionen.

Omkring to tredjedele af de splenektomerede patienter re-
sponderer pa behandlingen, mens den sidste tredjedel enten
ikke opndr respons eller fir tilbagefald inden for 6 mdr. Re-
sponset kan registreres umiddelbart efter operationen, idet
trombocyttallet almindeligvis stiger inden for ti dage efter
splenektomi [5]. Langtidseffekten af splenektomi er kun un-
dersogt i enkelte studier. Disse studier viser, at incidensen af
patienter, der far tilbagefald, stiger, nér varigheden af fol-
lowupperioden ages [6].

I adskillige kliniske undersogelser har man forsegt at finde
pradiktive faktorer for den enkelte patients respons pa sple-
nektomi. De undersogte faktorer omfatter blandt andet det
initiale steroidrespons, respons pa HD-gammaglobulin og re-
spons pa anti-D. Der er ikke pavist sammenhang mellem
disse faktorer og patienternes respons pa splenektomi. I en
enkelt klinisk undersegelse er der dog vist en sammenhzng
mellem splenektomirespons og graden af hemolyse ved anti-
D-behandling [7].

Risikoen ved at fjerne milten er, at den er eneste organ,
som kan producere opsonin. Opsonin er sammen med leuko-
cytterne en nedvendig del af kroppens forsvar mod invasive
kapselbzrende mikroorganismer [6]. Splenektomerede pa-
tienter har derfor eget risiko for sepsis, navnlig pneumokok-
sepsis. Derfor ber patienterne regelmassigt vaccineres, og de
skal instrueres i at soge legehjlp ved temperaturforhejelse,
s& antibiotikabehandling straks kan pabegyndes. Under op-
hold i udlandet skal patienterne vare udstyret med peroral
penicillin, sa de selv kan pdbegynde en behandling, hvis der
ikke er mulighed for at soge leegehjelp.

Patienter, som ikke responderer pa splenektomi, og patien-
ter, som far tilbagefald, ber underseges for tilstedeverelsen af
bimilte ved hjelp af miltscintigrafi. Bimilte findes hos ca. 10%
af de refraktere patienter, og fjernelse af bimilte forer normalt
ikke til varig remission [3].
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Tredjelinjeterapi

Den kroniske ITP-patient defineres som en patient, der ikke
opndr varig remission efter forste- og andenlinjeterapi. Hos
25-30% har sygdommen et kronisk forleb [8].

Den tredjelinjeterapi, som er tilgeengelig, omfatter leege-
midler med ofte betydelige bivirkninger. En undersogelse af
kroniske ITP-patienters mortalitet og morbiditet viser, at pa-
tienter, der efter to ars behandling har et trombocyttal pa un-
der 30 mia./], har en fire gange oget mortalitet i forhold til
normalbefolkningen og en fire gange oget morbiditet i for-
hold til andre ITP-patienter. De patienter, som efter to ars be-
handling har et trombocyttal pa over 30 mia./l, har kun en let
oget mortalitet i forhold til normalbefolkningen, mens grup-
pen har fem gange flere ITP-relaterede hospitalsbesog end pa-
tienter, der har et trombocyttal pa over 30 mia./l og ikke er i
behandling. Undersogelsen konkluderer, at ITP-patienternes
ogede morbiditet formentlig er en folge af behandlingen og
ikke en folge af det lave trombocyttal. Da mortaliteten hos pa-
tienter med et trombocyttal pa over 30 mia./l yderligere kun
er svagt foreget, opfordrer forfatterne til, at bledningsrisiko og
bivirkninger noje afvejes, for behandlingen igangsettes [2].

Et forslag til en terapeutisk algoritme for tredjelinjeterapi
kan ikke baseres pa kliniske undersogelser, da der ikke forelig-
ger store, randomiserede, kontrollerede, kliniske undersogel-
ser. Udgangspunkt for algoritmen ma derfor vaere de forskel-
lige behandlingsmodaliteters toksicitet.

De lzzgemidler, som anvendes til tredjelinjeterapier, kan
opdeles i tre grupper. Gruppe 1 er de lgemidler, som heem-
mer destruktion af trombocytter. Disse lgemidler har en mo-
derat toksicitet. Patienter, der har et trombocyttal pa 20-30
mia./l og ingen bledning, foreslas derfor sat i behandling med
leegemidler fra gruppe 1. Gruppe 2 er immunosupprimerende
leegemidler. Toksiciteten af disse leegemidler er generelt storre
end toksiciteten af leegemidlerne fra gruppe 1. Patienter med
et trombocyttal pa under 20 mia./1 eller patienter med bled-
ning foreslas sat i behandling med leegemidler fra gruppe 2.
Gruppe 3 er lzegemidler, som kun inducerer ganske kortvarig
remission. Disse kan benyttes midlertidigt til at holde trombo-
cyttallet oppe og holde patienten fri for bledning hvis alt an-
det ikke virker [8, 9]. I Tabel 1 ses en oversigt over behand-
lingsresultater fra publicerede studier, og den foresliede be-
handlingsalgoritme er vist i Figur 1.

Efter splenektomi genvinder nogle patienter steroidfelsom-
heden [8]. Behandling med prednisolon ber derfor genoptages
ved tilbagefald eller manglende respons efter splenektomi.
Hvis dette ikke har effekt, kan behandling med dexamethason
forseges. Pulsterapi med hejdosis-dexamethason (40 mg/dag i
fire pa hinanden folgende dage hver 28. dag ) hari et enkelt stu-
die vist sig at kunne inducere remission hos en mindre gruppe
refraktzere patienter (ti patienter indgik i studiet) [12]. T et andet
studie med 28 patienter viste man, at 40% opndede respons [11].
I senere studier med sammen regimen har man dog vist, at ef-
fekten hos sterstedelen af patienterne er forbigiende [11].
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Laegemidler i gruppe 1

Rituximab er et antistof mod CD20-receptorer, som findes pa
overfladen af B-lymfocytter og andre celler af lymfoid oprin-
delse. Rituximab binder humant komplement og lyserer der-
igennem de CD20-positive celler ved komplementaftheengig
lyse. Derved opnas en mindsket antistofdannelse. Rituximab
administreres intravenest (375 mg/m? en gang ugentlig i fire
uger). 52% af patienterne responderer p& behandlingen [15].
Bivirkningerne er infusionsrelateret feber og kulderystelser og
ses hos ca. en tredjedel af patienterne [16].

Dapson er et antibiotikum med antiinflammatoriske egen-
skaber. Dosis er 100 mg daglig. Tiden for opnaelse af respons
er 12-120 dage. Ca. 52% af patienterne responderer pa behand-
lingen. Bivirkningerne er hzemolyse, kvalme, opkast og ho-
vedpine. Dapson er kontraindiceret hos patienter med glu-
kose-6-fosfat-dehydrogenase-mangel [5].

Danazol er et modificeret androgen med reduceret virilise-
ringseffekt. Der behandles med 200 mg X 3 i 2 mdr. Kliniske
undersogelser har vist responsrater pa op til 59%, hvor respons
er defineret som et trombocyttal pa over 50 mia./1i2 mdr. el-
ler lzngere. Zldre og splenektomerede patienter responderer
bedst pa terapien. Bivirkningerne er vegtagning, slovhed,
myalgi, hovedpine, seborré, hirtab, viriliseringseffekt og le-
verdysfunktion [5].

Vincristin og vinblastin er begge cytostatika. Lagemid-
lerne bindes til trombocytternes mikrotubuli og danner kom-
plekser. Disse komplekser fagocyteres af makrofagerne, hvor-
ved makrofagfunktionen inhiberes. Legemidlerne stimulerer

Figur 1. Forslag til behandlingsalgoritme.
*) Det ma dog overvejes ngje, inden man veelger at
anvende cytostatika til en benign sygdom.
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desuden megakaryocytopoiesen. Behandlingen inducerer for-
bigdende trombocytstigning hos 50-70% af patienterne. Stig-
ningen i trombocyttallet sker 5-10 dage efter pabegyndelse af
behandlingen. Bivirkningerne er neutropeni, perifer neuro-
pati, kebesmerter, hirtab, forstoppelse og flebitis [5].

Laegemidler i gruppe 2

Azathioprin er et immunosupprimerende leegemiddel. Ved
anvendelse af lzgemidlet behandles der med 150 mg/dag i
mindst 6 mdr., da respons ofte er forsinket. Behandlingen
nedtrappes, hvis der opnas respons, og den mediane tid for
opnéelse af respons er 4 mdr. Kliniske undersogelser har vist
en responsrate pa 55% [17]. Bivirkningerne ved behandlingen
er knoglemarvssuppression, kvalme, feber, udslet og leverpa-
virkning [5].

Ciclosporin er et immunosupprimerende leegemiddel. Der
foreligger kun fa kliniske undersogelser, hvor man har under-
sogt ciclosporins effekt. I en enkelt undersogelse beskriver
man resultaterne af langtidsbehandling med ciclosporin hos
otte ITP-patienter. Alle disse otte patienterne responderede
pa behandlingen [5]. Bivirkningerne ved behandling med
ciclosporin er pavirkning af lever- og nyrefunktion, nyrefi-
brose, hypertension, gastrointestinale symptomer, tremor,
gingival hyperplasi, maligne sygdomme og lymfomer [5].

Cyclophosphamid er et cytostatikum, der tilherer gruppen
af alkylerende laegemidler. I den anvendte dosering virker det
immunosupprimerende. Der behandles med 1-2 mg pr. kg pr.
dagi 3 mdr., og behandlingen nedtrappes ved respons eller ef-

Chart Title

‘ Prednisolon ‘

‘ Splenektomi ‘

‘ Prednisolon ‘

‘ HD-dexamethason ‘

Gruppe 1.
Leegemidler som haemmer trombocytdestruktion
Patienter med trombocyttal

Gruppe 2.
Immunosupprimerende stoffer
Patienter med trombocyttal < 20 mia. pr. |

20-30 mia. pr. | eller patienter med bldning
\ Rituximab | — Azathioprin |
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Patienter som ikke responderer
pa gruppe 1 eller gruppe 2.
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ter 3 mdr.s terapi. Respons ses efter 2-10 uger og varer i 8-96
mdr. Responsraterne i de forskellige studier varierer, idet der
ved forskellige kliniske undersegelser angives remission hos
hhv. 25% og 65% [11, 5]. Bivirkningerne er knoglemarvssup-
pression, alopeci, haemoragisk cystitis, azoospermi, ovarieste-
rilitet og sekundzer malignitet [5].

Laegemidler i gruppe 3

En klinisk undersogelse fra 1981 viser, at trombocyttallet hos
ITP-patienter hurtigt kan hzves ved intravenes infusion af
polyvalent immunglobulinkoncentrat i en dosis pa 0,4g/kg.

I adskillige studier har man efterfolgende bekraftet resulta-
terne. HD-gammaglobulin mindsker ved kompetitiv inhibi-
tion makrofagernes FcR-antal og bindingsaffinitet, hvilket
hammer trombocytdestruktionen. Derudover zndres trom-
bocytantistoffernes affinitet, og der sker en suppression af B-
og T-celler samt en 2ndring cytokinprofilen [17, 18]. 90% af
patienterne responderer pa behandling med HD-gammaglo-
bulin, og responsraten er den samme hos splenektomerede og
ikkesplenektomerede. Responsraten er lavere hos 2ldre pa-
tienter (> 60 ir). Responset hos den enkelt patient er som re-
gel reproducerbart, men nogle patienter bliver resistente efter
adskillige infusioner. Stigningen i trombocyttal er korreleret
til dosis af HD-gammaglobulin. En tilsvarende korrelation
geelder dog ikke for varigheden af trombocytstigningen, idet
denne oftest kun varer 1-3 uger [5]. Bivirkningerne ved be-
handlingen optraeder almindeligvis i umiddelbar tilslutning til
infusionen. Bivirkningerne er hovedpine, feber, kulderystel-
ser, kvalme, opkastning og muskelsmerter [13].

Akut behandling

Patienter med livstruende bledninger har behov for akut be-
handling. Ved akut behandling kan der benyttes: HD-gam-
maglobulin, trombocyttransfusioner, HD-glukokortikoid (of-
test methylprednisolon administreret intravenest), og anti-D-
behandling. Disse behandlinger gives enten enkeltvist eller i
kombination. Undersogelser har vist gode resultater ved kom-
bination af HD-glukokortikoid og HD-gammaglobulin. Ved
denne kombination reduceres frekvensen af HD-gammaglo-
bulin-relaterede bivirkninger. Derudover udvides spektret af
patienter, som responderer og responset accelereres [19].

Diskussion

I flere nye kliniske undersogelser fokuserer man pa splenekto-
mibesparende behandlinger, ud fra den betragtning at ITP’s
spontane forleb ikke kendes. Det er siledes muligt, at en
rekke voksne ITP-patienter ville kunne opna spontan helbre-
delse. I disse kliniske undersogelser benyttes anti-D-behand-
lingen til at holde patientens trombocyttal over 30 mia./l.

I flere studier har man vist, at ca. 70% af de ikkesplenekto-
merede og rhesus positive ITP-patienter responderede pa
anti-D-behandling [13, 14]. Anti-D binder til D+-erytrocytter,
hvorved erytrocytterne sensitiveres, hvilket bevirker, at fjer-
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nelsen af disse opprioriteres i milten. De antistofdeekkede
trombocytter undgar derved den immunmedierede destruk-
tion. Anti-D-behandling har sdledes muligvis samme effekt
som splenektomi. Hvis dette er tilfzeldet, kan det teenkes, at
patienters respons pa anti-D kan bruges til at forudsige patien-
ternes respons pa splenektomi [18]. I en klinisk undersogelse
har man undersogt hypotesen, som imidlertid ikke kunne ef-
tervises. Undersogelsen viser dog, at der er korrelation mellem
graden af hzzmolyse og splenektomiresponset. Syv patienter,
hvis hemoglobinverdi var faldet med > 2,0 g pr. dl pa syven-
dedagen efter infusion, responderede alle pa splenektomi, og
to af disse patienter havde ikke responderet pa anti-D-be-
handlingen [20]. Disse undersogelser er dog si nye, at langtids-
effekten af anti-D-behandlingen stadig er ukendt. Da kliniske
undersogelser yderligere viser, at langt flere splenektomerede
patienter end medikamentelt behandlede patienter opnar et
laengerevarende respons [21, 22], er splenektomi stadig en
central del af ITP-behandlingen.

Kliniske undersegelser viser, at kroniske ITP-patienter har
en tidrsmortalitet rate pa 10-20% [15]. Der er derfor behov for
nye og mere effektive terapeutiske midler.

Rituximab er en af de nyeste behandlingsmuligheder.
Denne behandling er baseret pa en storre forstaelse for ITP’s
patologi. Rituximab har i forhold til tidligere behandlinger en
mere specifik virkningsmekanisme. Andre specifikke antistof-
fer undersoges i forbindelse behandlingen af kroniske ITP-pa-
tienter, f.eks. antistoffer mod CD 154 [15].
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Idiopatisk trombocytopenisk purpura

En retrospektiv evaluering af 68 patienter

Leege Marianne Bach Treppendahl &
overlaege Ove Juul Nielsen

H:S Rigshospitalet, Heematologisk Afdeling L

Resumé

Introduktion: Behandlingen af patienter med refrakteer idiopatisk
trombocytopenisk purpura (ITP) udger et stort klinisk problem,
idet der ikke er gennemfart store randomiserede, kontrollerede
kliniske undersggelser, som kan danne grundlag for valg af be-
handlingsform og -reekkefglge. Formalet med undersggelsen var at
tilvejebringe et samlet overblik over behandlingsresultaterne hos
voksne ITP-patienter.

Materiale og metoder: Der blev foretaget en retrospektiv gennem-
gang af journaler for 68 patienter.

Resultater: Patienterne blev initialt behandlet med prednisolon.
Hvis dette ikke havde effekt, forsggtes med hgjdosis dexamethason.
Behandling med azathioprin forsggtes ofte inden splenektomi. 70%
af patienterne responderede primaert pa behandling med predniso-
lon, 48% fik tilbagefald. 83% af de splenektomerede patienter re-
sponderede primeert p& behandlingen, 47% fik tilbagefald. 57%
responderede pa azathioprinbehandling, 75% fik tilbagefald. 64%
reponderede pa hgjdosis dexamethason, 67% fik tilbagefald. Dap-
son, cyclophosphamid, danazol, ciclosporin, vincristin og vinblastin
blev anvendt til en meget lille patientgruppe, maksimalt tre patien-
ter pr. behandlingsmodalitet. Som akut behandling blev trombocyt-
koncentrater og hgjdosis gammaglobulin anvendt.

Diskussion: Pa baggrund af hidtidige antagelser er det overra-
skende, at kun ca. 50% af de splenektomerede patienter fra H:S
Rigshospitalet (RH) opnaede leengerevarende respons. Undersg-
gelsen viser imidlertid, at RH’s behandlingsresultater i perioden
1994-2000 i gvrigt ikke afveg veesentligt fra tidligere publicerede
behandlingsresultater.

I Danmark diagnosticeres der arligt ca. 140 nye tilfzlde af
idiopatisk trombocytopenisk purpura (ITP) hos voksne.
Omkring 60% af disse patienter opnar en varig remission ved
prednisolonbehandling eller splenektomi, mens resten af
patienterne fir refrakter sygdom [1].

Behandlingen af patienter med refrakteer sygdom udger et
stort klinisk problem, idet der ikke er gennemfort store rando-
miserede, kontrollerede kliniske undersogelser, som kan
danne grundlag for valg af behandlingsform og -reekkefolge.
Der er dog gennemfort en lang reekke ikkekontrollerede un-
dersogelser i forskellige storrelser populationer af ITP-patien-
ter. Mange af de benyttede behandlinger er kun undersogt i
sma ikkekontrollerede serier [2]. Desuden foreligger der ingen
kvalificeret terapeutisk behandlingsalgoritme for tredjelinje-
terapi.

Undersogelsens formal var retrospektivt at vurdere resulta-
tet ved behandling af voksne ITP-patienter pa H:S Rigshospi-
talet (RH).

Materiale og metoder
Undersogelsens patientgruppe blev fundet ved sogning i »Det
gronne system«. Der blev sogt pa folgende aktionsdiagnoser
DD693: purpura, idiopatisk trombocytopenisk og pa DD696:
trombocytopeni uden specifikation og pa patienter uden ak-
tionsdiagnose, men med en af de ovenstiende diagnoser.
Sogningen blev udfert blandt RH Heematologisk Afdeling L’s
patienter i perioden fra januar 1994 til december 2000. Der
blev identificeret i alt 141 patienter. Undersogelsen blev be-
grenset til voksne patienter defineret som patienter, der pa
diagnosetidspunktet var eldre end 15 ar.

Af de 141 patienter kunne 68 indga i undersogelsen. I alt 73
patienter blev ekskluderet af folgende arsager: Tre patienter



