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La sottoscritta, in qualità di Relatrice dichiara che

nell’esercizio della Sua funzione e per l’evento in oggetto, NON È in alcun 
modo portatrice di interessi commerciali propri o di terzi; e che gli eventuali 
rapporti avuti negli ultimi due anni con soggetti portatori di interessi 
commerciali non sono tali da permettere a tali soggetti di influenzare le mie 
funzioni al fine di trarne vantaggio.



Refrattarietà piastrinica: 
● mancato incremento del conteggio piastrinico dopo la trasfusione
● complicanza trasfusionale dovuta a fattori non immunologici (in più del 90% ) e immunologici 

(in meno del 10%)
● rappresenta un fattore di rischio per la sopravvivenza del paziente piastrinopenico
● escludere la concomitante presenza di fattori decrementali clinici o farmacologici

Il paziente viene definito REFRATTARIO  se si sono osservati, in almeno 3 trasfusioni 
consecutive, incrementi dei conteggi piastrinici post-trasfusionali corretti per la dose 

piastrinica e la superficie corporea del paziente (Corrected Count Increment-CCI) < 5.000 
piastrine/μl a 1 ora, oppure < 2.500 piastrine/μl a 24 ore

Corrected Count Increment (CCI)
(conta PLT post trasf. – conta PLT pre trasf.) X superf. corporea (m2)
Numero piastrine trasfuse (1011)



● qualità delle piastrine 

●  febbre

●  sepsi

●  DIC

●  numerosi farmaci

●  splenomegalia

●  produzione di autoanticorpi

Sono molteplici i fattori che possono influenzare la funzionalità delle piastrine trasfuse:





Immunologia delle piastrine



Trasfusione, gravidanza, trapianto possono portare a immunizzazione

Alloimmunizzazione Piastrinospecifica 

● Porpora Post Trasfusionale (PPT)

● Piastrinopenia Neonatale Alloimmune (NAITP)

Alloimmunizzazione HLA

●  Refrattarietà alla trasfusione piastrinica (PTR) 



• La refrattarietà immunologica è quasi sempre dovuta ad anticorpi anti-HLA (HLA  A e B)

• Nonostante siano stati descritti casi di refrattarietà da anticorpi anti-HPA, (HPA-5b e HPA-1b) di 

solito questi sono comunque associati ad anticorpi anti-HLA

• Gli anticorpi anti-HPA da soli raramente inducono un calo significativo del CCI

• Il 70% degli anticorpi anti-HPA vengono prodotti durante episodi infettivi e spesso sono 

transitori

Refrattarietà: anti-HLA vs. anti-HPA



Tempestività della diagnosi
•  valutazione clinica
•  test di laboratorio
Tempestività del trattamento trasfusionale
•  disponibilità di piastrine compatibili

Aspetti critici 

La refrattarietà immunologica è a bassa frequenza ma rappresenta una 
condizione di elevato rischio



Compito di un Centro Trasfusionale è:
1. Individuare e gestire la PTR immunologica 
2. Trasfondere efficacemente il paziente 

Selezione di piastrine HLA o HPA compatibili 
1. cross-matching sierologico
2. registro di donatori tipizzati



Platelet Virtual Crossmatch:

1.selezione di piastrine compatibili     

mediante cross-matching

2.selezione di piastrine HLA (e ABO) 

compatibili dall’inventario localmente 

disponibile

3.selezione di donatori compatibili da un 

pool di circa 2.400 soggetti



Ricerca/Identificazione di anticorpi

• PSIFT (Platelet Suspension Immunofluorescence Test) in citofluorimetria

• MAIPA (Monoclonal Antibody Immobilization of Platelet Assay)  

• MACE (Modified Antigen Capture ELISA)

• ELISA 

• Bead-Based Immunoassays (tecnologia Luminex) 

• Fase solida in immunoaderenza

Genotipizzazione sistema HPA

• PCR-SSP 

• Microarray (su vetrino o in fase liquida)

Indagini immunoematologiche



Operativamente, il trattamento del paziente affetto da PTR immunologica avviene 

secondo due modalità, che possono essere applicate anche sinergicamente:

• Convocare un donatore HLA o HPA compatibile da sottoporre a una procedura 

di aferesi piastrinica

• Eseguire un cross-match sierologico con il plasma del paziente refrattario e/ 

con le piastrine delle unità di sangue disponibili, per poter assemblare un 

concentrato piastrinico compatibile  

Trattamento PTR immunologiche



Vantaggi/Limiti della selezione tramite tipizzazione HLA
 

• Minore stimolo antigenico per il ricevente (aferesi piastrinica da singolo donatore)

• Richiede l’accesso ad un ampio registro di donatori HLA tipizzati con numerosità sufficiente a 

garantire la disponibilità di prodotti compatibili

• Difficile reperimento di fenotipi HLA poco comuni 

• Trasfusione inefficace nel 20-40% dei casi

• La selezione e la convocazione del donatore di piastrine compatibili richiede almeno 48 ore

• Richiede modulo di aferesi 

• Non utilizzabile per trattamenti cronici a lungo termine (es. aplasie midollari)



Vantaggi del cross-match sierologico piastrinico 

1. Non richiede tipizzazione HLA del paziente/donatore 

2. Identifica donatori compatibili anche in presenza di assetti HLA inusuali

3. Non richiede procedura aferetica in urgenza

4. Tempestività nell’esecuzione dei test diagnostici e del trattamento trasfusionale 

5. Richiede usualmente 24 ore

Limiti del cross-match sierologico piastrinico 

1. Richiede un elevato inventario di piastrine (buffy-coat)

2. Non è sempre efficace (pazienti con % di positività elevata)

3. Prevede una programmazione (tempo di esecuzione dei test, validazione e assemblaggio)



Nel 1999 abbiamo introdotto un programma di selezione mediante cross-match 
sierologico in fase solida per la trasfusione dei pazienti con refrattarietà piastrinica

La nostra esperienza 

L’esecuzione dei 
risultati può essere 
automatizzata……

Sistema automatico in grado di selezionare piastrine compatibili in tempi brevi



Flusso Operativo



Nel 2004 abbiamo pubblicato uno studio sull’efficacia di questa strategia dimostrando che gli 
incrementi con pool selezionati tramite cross-match erano significamente più alti di quelli 

osservati negli stessi pazienti precedentemente trasfusi con pool random 



Nel 2016 abbiamo voluto verificare nuovamente l’efficacia di questa strategia applicata al 
Policlinico di Milano su 49 pazienti e all’Ospedale di Brescia su 13 pazienti



Abbiamo pertanto introdotto un modulo di 

accompagnamento dei concentrati piastrinici 

selezionati con l’obiettivo di facilitare la trasmissione 

dei conteggi piastrinici al CT 



Dopo 20 anni abbiamo dimostrato che la strategia trasfusionale tramite cross-match 

piastrinico dei donatori random è ancora estremamente efficace

E’ necessario avere stretti rapporti con il clinico richiedendogli un accurato controllo 

dell’efficacia (formula CCI)

Qualora la refrattarietà piastrinica sia dovuta ad alloimmunizzazione HPA, il suggerimento 

è di definire la specificità anticorpale e di trasfondere piastrine negative per l’antigene 

implicato

L’impiego sistematico della leucoriduzione degli emocomponenti ha ridotto la frequenza 

della refrattarietà immunologica a meno del 5% dei pazienti trasfusi e a meno del 10% dei 

casi di refrattarietà

Considerazioni



Il trattamento del paziente refrattario richiede la disponibilità di:
•  test di screening e identificazione anticorpale
•  procedure per determinare la compatibilità pre-trasfusionale
•  adeguato numero di donatori tipizzati HLA e HPA
•  modulo di aferesi 

È importante che ciascun Servizio di Medicina Trasfusionale elabori un proprio algoritmo per
la gestione della PTR in base: 
•  test diagnostici disponibili
•  specifica esperienza 
•  valutazioni di costo-beneficio

Conclusioni



In futuro…

•  Il whole-genome sequencing permetterà di conoscere la composizione 

nucleotidica dell’intero genoma umano

•  Se applicato ai donatori di sangue, previo adeguato consenso informato, 

potrebbe ulteriormente migliorare gli attuali protocolli di selezione di piastrine 

compatibili per i pazienti refrattari mediante un cross-match virtuale



Il cross-match piastrinico non è uno strumento automatico!!!
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