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Profylactische trombocytentransfusie:

nuttig en wanneer?

Profylactic platelet transfusion: useful, and when?

drs. A.L. Kreuger', drs. PF. Ypma? en dr. J-L. Kerkhoffs?

Samenvatting

In de huidige praktik wordt over het algemeen bij
stabiele, niet-bloedende patiénten een profylactisch
trombocytentransfusiebeleid aangehouden met een
transfusiedrempel van 10 x 10%1. Uit 2 recente studies
blijkt dat bij patiénten die een autologe stamceltrans-
plantatie ondergaan ook een therapeutisch transfusie-
beleid veilig is. Bij patiénten met bijlkomende problema-
tiek, zoals eerder doorgemaakte bloedingen, actieve
infectie, koorts, graft-versus-hostziekte en ernstige
mucositis lijkt het verstandig om de drempel te verho-
gen naar 20 x 10%1. Goede klinische studies ontbreken
echter. Ook bij invasieve ingrepen is het aan te bevelen
om een hogere drempel te hanteren. Zo lijkt het bij een
lumbaalpunctie en het inbrengen van een centrale ka-
theter veilig om een drempel van 20 x 10%I te hanteren.
Voor het verwijderen van een centrale katheter zijn geen
aanvullende transfusies nodig. Bij een sterke indicatie
voor trombocytenaggregatieremmers is aspirine-mono-
therapie in combinatie met een laagdrempelig thera-
peutisch transfusiebeleid eerste keuze. Bij WHO-graad
3-bloedingen, therapeutische antistolling of grote chirur-
gische ingrepen adviseren wij een drempel van 50 x 10%1
te hanteren en deze te verhogen naar 100 x 10%1in geval
van levensbedreigende bloedingen, CZS-bloedingen en
neurochirurgie.

(Ned Tijdschr Hematol 2015,;12:21-8)

Summary

In general, platelets are prophylactically transfused
to stable, non-bleeding patients, at a transfusion thres-
hold of 10 x 10%/1. According to 2 recent studies, a the-
rapeutic policy seems to be safe in patients undergoing
an autologous stem cell transplantation. In patients with
additional risk factors, like previous bleeding compli-
cations, infection, fever, graft-versus-host-disease or
severe mucositis, we recommend to raise the thres-
hold to 20 x 10%1. However, clinical studies are lacking.
Also in case of invasive procedures a higher platelet
count should be implemented. Before a lumbar punc-
ture and insertion of a central venous catheter a platelet
count of 20 x 10%1is recommended. It is not necessary
to change the transfusion threshold before removal
of a central catheter. If a patient has an indication for
platelet inhibitors, aspirin monotherapy and a therapeu-
tic transfusion policy is preferred. We recommend a
threshold of 50 x 10%1in case of WHO grade 3 bleeding
complications, use of therapeutic anticoagulation and
massive surgery. Increasing to 100 x 10%/1 is recommen-
ded in case of life-threatening bleed, CNS bleed and
neurosurgery.

Inleiding

Discussies over het te volgen beleid rondom transfusies
van trombocyten worden regelmatig gevoerd op menig
afdeling waar intensieve hematologische zorg wordt

geleverd. Het betreft dan patiénten in specifieke om-
standigheden of situaties waarbij bepaalde ingrepen
of het gebruik van medicatie de vraag oproepen wat
de trombocytentransfusietrigger is onder die bepaalde
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Tabel 1. Graderingssysteem WHO-bloedingen.®

WHO-graad = Omschrijving

1 Huidbloeding

2 Licht bloedverlies, klinisch significant

3 Ernstig bloedverlies, transfusiebehoeftig
4 Levensbedreigend bloedverlies,

bloeding in retina of CZS

omstandigheid. Naast de vraag of de trigger in specifieke
omstandigheden ‘anders’ zou moeten zijn, is er ook een
meer fundamenteel onderwerp van discussie, namelijk:
is een deel van de hemato-oncologische patiénten die
(tijdelijk) afthankelijk is van trombocytentransfusie niet
beter af met enkel transfunderen in geval van een bloe-
ding, ofwel een therapeutisch beleid, in plaats van
het streven naar een minimaal trombocytengetal, het
(gebruikelijke) profylactische transfusiebeleid? Deze
vraag — profylactisch of therapeutisch transfunderen
van trombocyten —is onderwerp van 2 tamelijk recente
gerandomiseerde studies en een Cochrane-analyse."”
De vraag voor dit overzichtsartikel is of er naar aan-
leiding van de recente literatuur argumenten zijn om de
huidige aanbevelingen zoals deze zijn vastgelegd in de
CBO-consensus van 2011 te veranderen. Ook rijst de
vraag of er recente literatuur is die aanleiding geeft in
specifiecke omstandigheden een duidelijker transfusie-
advies betreffende trombocytentranstusies (bijvoorbeeld
aangepaste trigger) te formuleren.*

Huidige richtlijn

De basis van ons huidige trombocytentransfusiebeleid
is de vooronderstelling dat er een onmiskenbare relatie
bestaat tussen het trombocytenaantal en het risico op
bloedingen. Vaak wordt een figuur uit de studie van
Gaydos et al. aangehaald als onderbouwing van deze
aanname.” Tot aan het verschijnen van de richtlijn in
2011 waren er 5 gerandomiseerde studies die het pro-
fylactisch versus het therapeutisch transfunderen van
trombocyten onderzochten.®!® Een Cochrane-analyse
uit 2004 toonde dat profylaxe resulteerde in een gere-
duceerd risico op ernstige bloedingen (risicoreductie
0,49; 95%-betrouwbaarheidsinterval (BI) 0,28-0,87).1
Ofschoon de hierin geanalyseerde studies methodolo-
gisch zeer heterogeen te noemen zijn, is het aanneme-
lijk dat de door het CBO geadviseerde transfusietrigger
van 10 x 10%/1 bij ‘stabiele’ patiénten veilig is."*"” Er zijn
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ook aanwijzingen dat bij stabiele, niet-bloedende patién-
ten de trigger kan worden verlaagd naar 5 x 10%/1.'°
Hierbij moet men zich bewust zijn van meetvariaties
die optreden bij het bepalen van trombocytenaantallen.
Deze variaties kunnen leiden tot significante verschillen
in het al dan niet bestellen van trombocytenproducten
met als gevolg hiervan zowel over- als onderbehandeling
van patiénten.'” De term ‘stabiele patiénten’ wordt in de
huidige richtlijn niet of nauwelijks gedefinieerd en de
vraag betreffende een eventueel te hanteren hogere trigger
doet zich juist voor bij patiénten die medische ingrepen
moeten ondergaan of geenszins ‘stabiel’ zijn qua klini-
sche conditie. Ook ten aanzien van de te hanteren trans-
fusietriggers wat betreft trombocyten tijdens het gebruik
van antistolling zijn slechts vuistregels voor handen.

Profylactisch versus therapeutisch:
nieuwe studies

Sinds de eerder genoemde Cochrane-analyse zijn 2
nieuwe studies verschenen die het profylactische versus
therapeutische transfusiebeleid onderzochten.

Wandt et al. randomiseerden 391 patiénten (190 AML-
patiénten en 201 autologe transplantatiepatiénten), één
groep kwam in aanmerking voor een profylactisch trom-
bocytentransfusieregime, de andere voor een therapeu-
tisch regime.” In het profylactische regime werden patién-
ten getransfundeerd bij een trombocytenaantal <10 x
10%/1. In de therapeutische groep kregen patiénten alleen
trombocyten toegediend als er sprake was van een WHO-
graad =2-bloeding (zie Tabel 1; uitgezonderd huidbloe-
dingen), of in geval van sepsis, infecties met verhoogd
bloedingsrisico en diffuus intravasale stolling als het
trombocytengetal <10 x 10°/1 was. In de therapeutische
en opmerkelijk genoeg niet in de profylactische groep
werd er bij nieuw ontstane hoofdpijnklachten of andere
neurologische symptomen beeldvorming verricht ter
uitsluiting van een intracraniéle bloeding. Het primaire
eindpunt van deze studie was het aantal trombocyten-
transfusies en het belangrijkste secundaire eindpunt
was het optreden van klinisch relevante bloedingen. Er
was een voorspelbare, significante reductie in het aantal
transfusies, echter het risico op =graad 2-bloedingen
was significant hoger in de therapeutische transfusie-
groep, 42% versus 19% (p<0,01) als ook het risico op
graad 4-bloedingen; 5% versus 1% (p=0,02). Graad
4-bloedingen werden alleen waargenomen in de AML-
groep, waarbij moet worden opgemerkt dat dit mogelijk
kan worden verklaard door het verschil in monitoren,
aangezien alleen in de therapeutische groep laagdrem-
pelig CT-scans van het hoofd werden gemaakt. De auteurs
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Tabel 2. Recente studies naar profylactisch versus therapeutisch trombocytentransfusiebeleid.
Patiénten in de profylactische groep kregen een trombocytentransfusie bij een trombocytengetal <10 x 10%I. In de therapeutische groep werd

een transfusie gegeven bij een WHO-graad >2 bloeding (uitgezonderd huidbloedingen), in geval van sepsis, infecties met verhoogd bloedings-

risico en diffuus intravasale stolling als het trombocytengetal <10 x 10%1 was. In de tabel zijn de resultaten van beide studies samengevat.

Wandt? Stanworth’
P T P T
Alle AML SCT Alle AML SCT Alle AL SCT Alle AL SCT
Patiénten n 194 96 98 197 94 103 299 56 210 301 60 210
Therapiecycli | n 343 245 98 301 198 103
Bloedingen
>graad 2 % 19! 24 8 42 51 28 43 382 45 50 62 47
graad 3-4 % 2 3? 0 7 10 1 0 2
Transfusies
trombo mean @ 2,44'" 2681 | 1,80° 1,63 1,83 1,18 3,2 1,9
ery mean 2,85 @ 3,66 1,61 3,14 390 | 215 2,82 3,0

n=aantal; bij de studie van Wandt betreffen het percentages per cyclus, het totaal bij de studie van Stanworth betreft patiénten behandeld met autologe SCT,
allogene SCT en chemotherapie; AML=acute myeloide leukemie, AL=acute leukemie, SCT=autologe stamceltransplantatie, P=profylactisch beleid,
T=therapeutisch beleid, ' =p<0,01, 2=p<0,05.

adviseren uitsluitend nog een profylactisch transfusie-
regime bij patiénten met AML met als trigger 10 x 10%/1
en een therapeutisch regime bij stabiele patiénten met
een autologe stamceltransplantatie.

In de TOPPS-studie werden 600 patiénten gerandomi-
seerd (301 therapeutisch versus 299 profylactisch).!
In deze studie werd geen significant verschil gevonden
in het percentage patiénten met graad =2-bloedingen
(p=0,00), ‘non-inferiority’ kon echter niet worden
aangetoond. Subanalyse van de resultaten toonde een
significant verschil in bloedingen ten nadele van het
therapeutische beleid bij patiénten met acute leukemie
en ontvangers van chemotherapie (anders dan bij patién-
ten die in de studie conditionering voor een autologe
transplantatie ondergingen). Opvallend was een kleine
maar significante toename van het verbruik van erytro-
cytenconcentraten bij patiénten in de therapeutische
groep. In de TOPPS-studie werden slechts 7 patiénten
met een graad 3-4-bloeding beschreven en allen behalve
1 hadden additionele klinische risicofactoren. De resul-
taten van beide studies zijn samengevat in Tabel 2. Uit
een post-hoc-subgroepanalyse van de TOPPS-studie

werd geconcludeerd dat het voordeel van een profylac-
tisch transfusiebeleid bij patiénten met een autologe
stamceltransplantatie substantieel kleiner is in vergelij-
king met het effect bij patiénten die chemotherapie of
een allogene stamceltransplantatie krijgen. Belangrijke
kanttekeningen hierbij zijn dat ook in de autologe trans-
plantatiegroep er meer erytrocytentransfusies werden
gegeven aan patiénten in de therapeutische transfusie-
groep en dat ook alle graad 3-4-bloedingen bij de auto-
loog getransplanteerde patiénten optraden in deze groep."

Transfusietrigger bij patiénten zonder
bijkomende problemen

In de CBO-consensus betreffende het transfusiebeleid
in Nederland wordt geadviseerd een transfusiedrempel
van 10 x 10%1 te hanteren bij stabiele patiénten met
trombocytopenie. Dit berust op een aantal wat langer
geleden uitgevoerde gerandomiseerde studies.!”'” Een
Cochrane-analyse, waarbij de 2 nieuwe studies nog
niet zijn meegenomen, toont dat het hanteren van een
lagere transfusiedrempel bij stabiele patiénten vanzelf-
sprekend leidt tot significant minder trombocytentrans-
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Tabel 3. Leidraad transfusiedrempels bij hemato-oncologische patiénten.

In de aanwezigheid van Klinische risicofactoren of voor bepaalde ingrepen raden wij aan de transfusiedrempel aan te passen.

De tabel kan hierbij als leidraad worden gebruikt.

Factor/klinische situatie Niveau Trigger
Trombocytopenie bij auto-SCT A T
Trombocytopenie bij overige therapeutische regimes A 10
Koorts', actieve infectie, GVHD, graad 2-bloeding? D 20
Plaatsen centrale lijn, lumbaalpunctie, kleine chirurgische ingrepen C 20
Therapeutische antistolling, trombocytenaggregatieremmers (bij WHO-graad 1-2 bloedingen) = D 50
WHO-graad 3-bloeding?, grote chirurgische ingrepen (exclusief neurochirurgie) D 50
WHO-graad 4-bloeding?, neurochirurgie D 100

>38,5°C, 2WHO, SCT=stamceltransplantatie, DIS=diffuus intravasale stolling, GVHD="graft-versus-host disease’,

LMWH=Ilaagmoleculairgewichtheparine, T=therapeutisch transfusiebeleid.

Niveau A: gebaseerd op systematische review of minimaal 2 RCT’s; C: kleine, niet-vergelijkende studies; D: expert opinie.

fusies (gemiddelde reductie 2,09; 95%-BI 0,99-3,20),
echter ook significant meer dagen met bloedingen (ge-
middelde toename in dagen 1,72; 95%-BI 1,33-2,22).
Het verschil komt vooral door een toename van graad
2-bloedingen. Het aantal graad 3-4-bloedingen lijkt niet
te zijn toegenomen bij een lagere trigger.” Alle andere
geteste parameters, waaronder het aantal patiénten met
significant bloedverlies, het aantal erytrocytentransfusies
en remissiepercentages verschillen niet significant.

Transfusietriggers bij ernstig zieke
patiénten met bloeding en/of infectie

De veelheid aan studies aangaande triggers, profylactisch
versus therapeutisch transfunderen en de dosis trom-
bocyten staan in schril contrast met het bijna volledig
ontbreken van studies bij patiénten met bijkomende
problematiek. De meest concreet benoemde klinische
factoren geassocieerd met een verhoogd risico op bloedin-
gen zijn eerder doorgemaakte bloedingen, actieve infectie
(vooral schimmelinfecties), koorts, allogene transplan-
tatie, graft-versus-hostziekte, ernstige mucositis en in
wat minder recente literatuur ook leukocytose.”**! Tot op
heden ontbreken studies waarin is onderzocht of het
transfunderen van trombocyten in deze situaties daad-
werkelijk ernstige bloedingen voorkomt. Het lijkt ver-
dedigbaar om bij deze situaties een hoger trombocyten-
aantal na te streven. Hieronder volgt een overzicht over
gehanteerde drempels bij veel voorkomende ingrepen,
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namelijk het verrichten van een lumbaalpunctie bij
hemato-oncologische patiénten, het inbrengen van een
centraalveneuze katheter en het gebruik van antistol-
lingsmedicatie (zie ook Tabel 3).

Transfusiedrempels bijveelvoorkomende
ingrepen

1. Lumbaalpuncties bij hemato-oncologische patiénten
Adviezen betreffende invasieve ingrepen bij patiénten
met trombocytopenie in internationale richtlijnen zijn bij
gebrek aan bewijs grotendeels gebaseerd op consensus
en niet eenduidig. De CBO-richtlijn ‘Bloedtransfusie’
adviseert om bij stabiele patiénten (zonder blasten in het
perifere bloed) voor een lumbaalpunctie een transfusie-
drempel van 20 x 10%1 te hanteren, terwijl de ‘British
Committee for Standards in Haematology’ een lumbaal-
punctie pas veilig acht bij een trombocytenaantal van
50 x 10°/1.#** De Amerikaanse richtlijn van de ‘American
Society of Clinical Oncology’ doet hierover zelfs in het
geheel geen uitspraak.” Ter onderbouwing van de trigger
van 20 x 10%/1 in de CBO-consensus ter preventie van de
gevreesde spinale en intracraniéle bloedingen worden
oudere ‘case series’ aangehaald.*** Howard en collega’s
analyseerden 5.609 lumbaalpuncties bij 956 kinderen
met recent gediagnosticeerde acute lymfatische leukemie,
die voor de procedure geen profylactische trombocyten-
transfusie kregen. Bij 942 lumbaalpuncties verricht bij
<50 x 10%1 trombocyten traden geen ernstige neuro-
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logische hemorragische complicaties op. In verband
met een te kleine groepsgrootte deden de onderzoekers
geen uitspraken over de veiligheid van deze ingreep bij
<10 x 10%1 trombocyten.” Risicofactoren voor een
traumatische (>10 erytrocyten/ul liquor) en bloedige
(>500 erytrocyten/ul liquor) lumbaalpunctie waren
een recente, vooral traumatische lumbaalpunctie en
een trombocytenaantal <100 x 10°/1.*” Gebaseerd op 3
andere niet-gerandomiseerde studies lijkt het bij kinde-
ren veilig om voor een lumbaalpunctie een drempel van
10 x 10%1 te hanteren voor een trombocytentrans-
fusie.?®3° Bij volwassenen is deze ingreep echter vaak
technisch meer gecompliceerd en het is onduidelijk in
hoeverre de resultaten van deze onderzoeken bij kin-
deren te extrapoleren zijn. Naast de eerder genoemde
studie door Breuer en collega’s is er slechts 1 studie, die
de veiligheid van lumbaalpuncties bij volwassen patién-
ten met trombocytopenie bij acute leukemie heeft
onderzocht.”” Bij 66 patiénten werden in totaal 195
lumbaalpuncties uitgevoerd, waarbij werd gestreefd
naar een minimaal trombocytenaantal van 20 x 10%/1.
Hierbij traden geen neurologische bloedingen op, maar
werd wel een significante trend gezien naar een hoger
percentage traumatische procedures bij een dalend aan-
tal trombocyten.”’! Gebaseerd op deze studie lijkt een
trombocytenaantal van 20 x 10°1 adequaat om veilig
een lumbaalpunctie te verrichten, zoals ook wordt
geadviseerd in de CBO-consensus.

2. Inbrengen centraalveneuze lijn

De andere veel voorkomende ingreep bij patiénten met
een trombocytopenie waarbij de transfusiedrempel
discutabel is, is het inbrengen en verwijderen van een
centraalveneuze lijn. In een prospectieve studie van
Tercan et al. trad slechts bij 6% van de patiénten met
een mediaan trombocytenaantal van 30 x 10°/1 een na-
bloeding op, die in het algemeen mild verliep. De cen-
traalveneuze katheters werden echogeleid geplaatst en
het optreden van nabloedingen was onafhankelijk van
het aantal trombocyten.’” Dit lage bloedingsrisico bij
lijnplaatsing wordt bevestigd door een recentere studie
waarbij in deze setting een trigger van 20 x 10°/1 werd
onderzocht bij het plaatsen van 604 lijnen bij 195 patién-
ten met acute leukemie.’* Alle bovengenoemde onder-
zoeken hadden betrekking op jugularis- of subclavia-
katheters. Het plaatsen van een ‘peripherally inserted
central catheter’ (PICC) lijkt onafhankelijk van het aantal
trombocyten veilig te kunnen plaatsvinden, zelfs indien
het trombocytenaantal <20 x 10%/1is.** Voor het verwij-
deren van een centrale lijn lijkt geen indicatie te bestaan

voor een extra trombocytentransfusie. Dit is echter
gebaseerd op een in 2007 gepubliceerde studie, waarin
slechts een klein deel van de onderzochte populatie
trombopenie had.”

Hoewel slechts gebaseerd op enkele studies, lijkt het
veilig om de transfusiedrempel voor het plaatsen van
een centrale lijn in de vena subclavia of vena jugularis
ook op 20 x 1071 te stellen in plaats van 50 x 1071,
zoals wordt geadviseerd in de CBO-richtlijn.

Het gebruik van antistolling

Regelmatig komt het voor dat bij een patiént de combi-
natie van trombocytopenie en het optreden van veneuze
of arteriéle trombo-embolie noopt tot beleid over het
noodzakelijke gebruik van antistollingsmedicatie en
eventuele transfusies ter voorkoming van bloedingen.
De verwachte duur en ernst van de trombocytopenie
en de oorzaak hiervan (HIT, hypoproliferatief na chemo-
therapie, DIS) spelen een rol bij de besluitvorming over
het te voeren beleid. Wat betreft trombocytopenie na
chemotherapie en noodzaak tot antistolling adviseert de
CBO-richtlijn om een trigger van 50 x 10%/1 te hanteren,
maar hierbij wordt vermeld dat ondersteunend bewijs
voor deze uitspraak ontbreekt. Ook wordt geen onder-
scheid gemaakt tussen gebruik van laagmoleculair-
gewichtheparine (LMWH), ongefractioneerd heparine,
coumarines of trombocytenaggregatieremmers.
Gebaseerd op een systematisch overzichtsartikel van
Lyman et al. en ook uit het oogpunt van farmacokine-
tiek, heeft het gebruik van LMWH’s een sterke voor-
keur boven coumarines bij de behandeling en secun-
daire preventie van diep veneuze trombose bij patiénten
met een maligniteit.’® Literatuuronderzoek ten aanzien
van het gebruik van LMWH’s bij patiénten met een
trombocytopenie levert enkele cohortstudies en ‘case
reports’ op. Gerber et al. beschrijven 1.514 patiénten die
een hematopoétische stamceltransplantatie ondergaan
en vinden bij 4,6% een symptomatische veneuze trombo-
embolie (VTE). Hiervan is het merendeel geassocieerd
met een centraalveneuze lijn. Van alle VTE’s in deze
studie trad 34% op bij een trombocytenaantal <50 x
10%/1 en 13% bij een trombocytenaantal <20 x 10%/1.
De trombocytentransfusiedrempel in deze studie be-
droeg 50 x 10%1 ten tijde van gebruik van antistolling.*”
Desondanks leverde de analyse naar voorspellers van
bloedingen bij dezelfde groep patiénten een oddsratio
van 3,1 op bij het starten van LMWH-behandeling.
Herishanu en collega’s beschreven 10 patiénten met een
hematologische maligniteit, waarvan 5 werden behan-
deld met profylactische enoxaparine in verband met
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verhoogd risico op trombose en 5 patiénten met een
therapeutische dosering in verband met een centrale
lijn geassocieerde trombose. Bij alle patiénten was de
trombocyten nadir gedurende follow-up rond 10 x 1071,
waarop het doseringsregime werd aangepast naar twee-
maal daags een halve dosis om de piekspiegel te ver-
lagen. Bij geen van deze patiénten traden ernstige bloe-
dingen op.”® Een andere, minder recente, case serie
beschrijft 5 patiénten die werden behandeld met een
autologe stamceltransplantatie, gecompliceerd door een
Hickman-katheter geassocieerde trombose. Zij werden
ongecompliceerd behandeld met enoxaparine, ondanks
een trombocytenaantal van 15-22 x 10%1 bij 4 van de
patiénten.”

Gebaseerd op bovenstaande literatuur heeft de ‘Inter-
national Society on Thrombosis and Haemostasis' ISTH)
in 2013 een advies uitgebracht over hoe te handelen in
deze situatie.*® Indien de veneuze trombo-embolie minder
dan 1 maand geleden is, wordt geadviseerd een thera-
peutische dosering LMWH te geven en een transfusie-
drempel van >50 x 10°/1 te hanteren. Dit is conform de
CBO-richtlijn. Indien de veneuze trombo-embolie meer
dan een maand geleden is, wordt gesuggereerd de do-
sering LMWH te halveren bij een trombocytenaantal
van 25-50 x 10%1 en deze te stoppen indien het trom-
bocytenaantal <25 x 10%/1 is. Hierbij wordt echter ver-
meld dat deze suggestie hoofdzakelijk is gebaseerd op
consensus en enkele kleinere cohortstudies.

Met betrekking tot het gebruik van tromboseprofylaxe
bij trombopenie bestaat geen literatuur. Hiervoor kan
derhalve ook geen algemeen advies worden gegeven en
moet per patiént worden besloten of profylaxe gewenst
is en welk transfusiebeleid hierbij dient te worden aan-
gehouden.*

Over hoe te handelen in geval van gebruik van trombo-
cytenaggregatieremmers bestaat heel weinig literatuur.
Afhankelijk van de indicatie moet een individuele afwe-
ging worden gemaakt. De aggregatieremmende effecten
van aspirine en clopidogrel zijn gemiddeld respectieve-
lijk 4 en 10 dagen na het staken verdwenen. De plaatjes-
remmende effecten van aspirine zijn met een aanmer-
kelijk lagere hoeveelheid trombocyten te couperen dan
de effecten van clopidogrel. Bij een sterke indicatie voor
trombocytenaggregatieremming (zoals recent infarct)
bestaat een sterke voorkeur voor aspirine-monotherapie
bij niet-bloedende patiénten gecombineerd met een laag-
drempelig therapeutisch trombocytentransfusiebeleid.*
Bij lichte tot matig-ernstige (WHO graad 1-2) bloedingen
is te overwegen te switchen naar profylactische dose-
ring met als transfusiedrempel 50 x 10%/1. Bij ernstigere
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bloedingen adviseren wij, conform de CBO-consensus,
naast trombocytentransfusies de aspirine te staken.

Conclusie

Er zijn voldoende aanwijzingen dat een profylactisch
trombocytentransfusiebeleid het optreden van ernstige,
en bij patiénten met acute leukemie ook matig-ernstige,
bloedingen reduceert. Bij stabiele, niet-bloedende pati-
enten in een autologe stamceltransplantatiesetting is
het veilig om een therapeutisch transfusiebeleid toe te
passen. Vooralsnog zijn er geen redenen om de gehan-
teerde transfusiedrempel van 10 x 10%/1 als standaard
te veranderen bij stabiele patiénten zonder bijkomend
bloedingsrisico. Bij patiénten met risicofactoren, zoals
koorts, actieve infectie, GVHD of graad 2-bloeding, lijkt
het verstandig om de trigger te verhogen naar 20 x 10%/1.
Voor het inbrengen van centraalveneuze katheters en
het uitvoeren van lumbaalpuncties volstaat tevens een
trigger van 20 x 10%1. Ten aanzien van trombocyten-
aggregatieremmers bij patiénten die een indicatie heb-
ben om deze middelen te gebruiken, wordt geadviseerd
aspirine-monotherapie voor te schrijven tezamen met
een laagdrempelig therapeutisch transfusiebeleid en
in geval van WHO-graad 1-2-bloedingen te switchen
naar een profylactisch beleid met een drempel van
50 x 10%1. Voor patiénten met WHO-graad 3-bloedin-
gen, therapeutische antistolling of ter voorbereiding op
grote chirurgische ingrepen adviseren we de drempel
op 50 x 10%/1 te houden en te verhogen naar 100 x 10%/1
bij levensbedreigende bloedingen, CZS-bloedingen en
neurochirurgie. Met betrekking tot het gebruik van
tromboseprofylaxe is geen eenduidig advies te geven
door gebrek aan klinisch bewijs. Meer klinische studies
om het transtusiebeleid bij deze vaker en minder vaak
voorkomende bijzondere situaties te onderzoeken zijn
nodig. Ook is behoefte aan meer onderzoek naar risico-
factoren voor het ontstaan van ernstige bloedingen.
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