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Streszczenie Nowotwory zlosliwe stanowig czynnik duzego i bardzo duzego ryzyka powiklan zakrzepowych. Ryzyko zakrzepicy zylnej
u pacjentéw z choroba nowotworowa wzrasta 4-7-krotnie i jest ono szczegdlnie wysokie w pierwszych miesigcach po
ustaleniu rozpoznania. Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa najczesciej wystepuje w postaci zakrzepicy zyt glebokich oraz
zatoru tetnicy plucnej. Stanowi najczestsze powiklanie, a jednoczeénie jest druga po nowotworze przyczyna $mierci pacjentéw
onkologicznych. Obecnie stosowanie heparyn drobnoczasteczkowych jest postepowaniem rekomendowanym zaréwno
w profilaktyce, jak i leczeniu zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej. Farmakologiczna profilaktyke przeciwzakrzepowa
rekomenduje sie w przypadku pacjentéw onkologicznych poddawanych operacjom w obrebie jamy brzusznej lub miednicy
mniejszej, a jej stosowanie powinno zosta¢ wydluzone do co najmniej 4 tygodni po zabiegu, z rozwazeniem kontynuacji do
6 miesiecy, a nawet bezterminowo. Ocena ryzyka wystapienia powiktan zakrzepowo-zatorowych oraz wlaczenie odpowiedniej
profilaktyki/leczenia przeciwzakrzepowego jest nieodzownym elementem opieki nad pacjentami onkologicznymi.
Jednocze$nie istnieje potrzeba edukacji pacjentek z chorobg nowotworowa w zakresie podwyzszonego ryzyka wystapienia
u nich zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej. Rosnaca swiadomo$¢ pacjentek przyczyni sie do latwiejszej akceptacji
stosowanych lekéw.

Stowa kluczowe: zakrzepica zylna, profilaktyka, nowotwor, heparyna

AbStra ct Malignancies are a high and a very high risk factor for thrombotic complications. The risk of venous thromboembolism is
4-7 fold increased in patients with cancer, and is particularly high in the first months after diagnosis. Venous thromboembolism
most often occurs as deep vein thrombosis and pulmonary embolism. It is the most common complication and, at the same
time, the second leading cause of death in cancer patients, after cancer itself. At present, low molecular weight heparins are
recommended for both, prophylaxis and treatment of venous thromboembolism. Pharmacological antithrombotic prophylaxis
is recommended for cancer patients undergoing abdominal or pelvic surgical procedures, and should be extended to at least
4 weeks after the procedure. Prophylaxis of up to 6 months or even for an indefinite period of time can be considered.
Risk assessment for thromboembolic complications as well as the inclusion of appropriate antithrombotic prevention/treatment
are essential components of care for cancer patients. At the same time, there is a need to educate cancer patients on their
increased risk of venous thromboembolism. The growing awareness of patients will help them accept medications they use.
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3/10Ka4eCTBEHHBIE OIYXO/II ABIAITCA BKHBIM GAKTOPOM ¥ XapaKTePU3YIOTCA O4eHDb BLICOKMM PUCKOM TPOMOOTHYECKIX
OCIOKHeHMIT. PYICK pasBUTIS BEHO3HOI TPOMO0IMOO/NN Y ITALIMEHTOB C PAKOM IIOBBIIIAETCS B 4—7 Pas, ¥ OH YPE3BBIYAITHO
BBICOK B IIePBbIe MeCAI[bI [IOC/Ie YCTAHOB/IEHVA [UarHo3a. BeHosHas TpoM60aMObO/Is BCTpedaeTcsl Yalle BCEro B BUJiE
TpoM603a IITy60KMX BeH 1 TPOMGOIMOOMMHM erOYHOI apTepun. ITO CaMoe 4acToe OCTOXKHEHIe, ! OfHOBPEMEHHO
ABJIAIOLEECs BTOPOI, IIOC/IE OITYXO/M, IIPMYMHON CMEPTH Y OHKOIOTM4eCKUX GONMbHBIX. B HacToOAIIIee BpeMs IIpMMeHeH e
HM3KOMOJIEKY/IIPHOTO rellapyuHa PEKOMEHYeTCs B KaueCTBe MPOLeAyPhl /I NPOPUIAKTUKY 1 TeIeHUA BEHO3HBIX
TpoM6030B. PapMaKoIOruyecKas aHTUTPOMOOTHYeCKasA TPOdUIAKTUKA PEKOMEH/IYeTCA B CIydae OHKOIOIMYeCKUX
6O/BHBIX, TIePeHeCIINX OIlepPALNI0 B 06/1acTy GPIONIHON MOJIOCTH MM MEHbIIETO Tasa, a ee IPUMeHeHNe JO/DKHO [INThCS
MVHUMYM 4 Hefje/ II0CTIe OIeparinit, C pPACCMOTpPEeHMeM IPOJO/DKEHNA 0 6 MeCALIEB, MIN JaXKe Ha HeOIIpe/ie/IeHHBI CPOK.
OmeHka pucka TpoM60IMOONMIECKNX OCIOKHEHMIT U BKIIYEHNE COOTBETCTBYIOUINX Mep IpOoduIakTUKu/
AHTHMKOATY/IAHTHOTO JICYEHNU AB/ACTCA BKHBIM KOMIIOHEHTOM IIOMOIIY OHKOMOTMYECKMM TIAlieHTaM. B T0 xe Bpems,
CylIIeCTBYeT HeOOXOAMMOCTD MHGOPMIPOBAHNA MTALIMEHTOK, OOTIbHBIX PAKOM, O MOBBIIIEHHOM PUCKE BBICTYIVICHNUA Y HUX
BEHO3HOI TPOM605MOONMMN. PacTyIas 0CBefOMIEHHOCTD MAIMEHTOK HO3BOIUT JIerde CMUPUTCA ¢ HEOOXOAMMOCTHIO

TNIPVHATHA JIEKAPCTBEHHDIX IIPETIapaToB.

KnroueBbie croBa: BeHO3HbI TPoM603, TPOGMUTAKTUKA, PAK, FellapIH

owotwory ztodliwe stanowia czynnik duzego i bar-

dzo duzego ryzyka powiktan zakrzepowych®.

Ryzyko zakrzepicy zylnej u chorych na nowotwory
wzrasta 4-7-krotnie i jest ono szczegélnie wysokie w pierw-
szych miesigcach po ustaleniu rozpoznania®?. Zylna cho-
roba zakrzepowo-zatorowa (ZChZZ) najczeéciej wystepu-
je w postaci zakrzepicy zyt glebokich oraz zatoru tetnicy
plucnej. Wsréd innych powiklan zakrzepowych choroby no-
wotworowej nalezy wymieni¢ zakrzepice wedrujacg (zespot
Trousseau), zespol rozsianego wykrzepiania sréodnaczynio-
wego (disseminated intravascular coagulation, DIC), zakrze-
pice zyt watrobowych i zyly wrotnej, zakrzepowa plamice
maloplytkows czy niebakteryjne zapalenie wsierdzia.
ZChZZ w wielu przypadkach poprzedza rozpoznanie no-
wotworu, jednak nie zaleca si¢ poszukiwania nowotworu
u pacjentéw z idiopatyczng ZChZZ. Wskazane jest nato-
miast przeprowadzenie w tej grupie chorych badania na
krew utajong w kale, badania radiologicznego klatki pier-
siowej oraz oceny urologicznej i ginekologicznej™.
Istote klinicznego problemu, jakim dla pacjentek onkolo-
gicznych jest ZChZZ, podkresla fakt, iz jest to najczestsze
powiktlanie, a jednoczesnie druga po samym nowotworze
przyczyna $mierci w tej grupie chorych®. Co wigcej, lecze-
nie onkologiczne (operacja, chemioterapia i radioterapia)
nasila tendencje zakrzepowo-zatorowe, a ryzyko nawro-
tu ZChZZ u 0s6b z nowotworem zlo$liwym jest 2-5 razy
wieksze w poréwnaniu z pacjentami bez nowotworu®.
Ponadto wystapienie ZChZZ u chorych z nowotworem
zlosliwym znacznie pogarsza rokowanie, co przeklada sie
na skrécenie czasu przezycia pacjentéw”.
Za mechanizmy prokoagulacyjne w chorobie nowotwo-
rowej odpowiadajg czynnik tkankowy i prokoagulant no-
wotworowy. Czynnik tkankowy jest glikoproteing produ-
kowang przez komorki nablonka w odpowiedzi na jego
uszkodzenie, natomiast prokoagulant nowotworowy (can-
cer procoagulant, CP), bedacy proteinaza cysteinowa wy-
twarzang jedynie przez komorki nowotworowe, urucha-
mia kaskade krzepniecia poprzez aktywacje czynnika X.
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alignancies are a high and a very high risk fac-

tor for thrombotic complications™. The risk of

venous thromboembolism (VTE) is 4-7 fold in-
creased in patients with cancer, and is particularly high
in the first months after diagnosis®®. VTE most often oc-
curs as deep vein thrombosis and pulmonary embolism.
Other thrombotic complications in cancer patients in-
clude Trousseau’s syndrome, disseminated intravascular
coagulation (DIC), the Budd-Chiari syndrome, throm-
botic thrombocytopenic purpura (TTP) and non-bacteri-
al thrombotic endocarditis (NBTE).
Although VTE precedes cancer diagnosis in many cases,
the search for tumor in patients with idiopathic VTE is not
recommended. However, these patients should undergo fe-
cal occult blood testing, chest x-ray as well as urological
and gynecologic evaluation®. The importance of the clini-
cal problem of VTE in cancer patients is emphasized by the
fact that this is the most common complication and, at the
same time, the second leading cause of death in this group
of patients, after cancer itself®. Furthermore, cancer treat-
ment (surgery, chemotherapy and radiotherapy) increases
thromboembolic tendency, with a 2-5-fold higher risk of
VTE recurrence in cancer patients compared to cancer-free
individuals®. Also, VTE significantly worsens the progno-
sis in patients with malignancies, leading to a reduction in
the survival time®.
Tissue factor and cancer procoagulant are factors that
play a role in the procoagulatory mechanisms in cancer
patients. The tissue factor is a glycoprotein produced by
the epithelial cells in response to their damage, while the
cancer procoagulant (CP) is a cysteine proteinase pro-
duced only by cancer cells, which triggers the coagula-
tion cascade through factor X activation. Other factors
responsible for the increased coagulation in neoplastic
processes include inflammatory responses to tumor, in-
creased platelet activation and aggregation as well as in-
hibition of fibrinolysis®'". The risk of VTE is particu-
larly high in patients with mucinous adenocarcinomas
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Pozostate czynniki odpowiedzialne za wzmozone proce-
sy krzepniecia w przypadkach procesu nowotworowego
to odpowiedz zapalna na obecno$¢ guza, wzmozona ak-
tywacja i agregacja ptytek krwi oraz hamowanie proce-
su fibrynolizy®-'V. Ryzyko ZChZZ jest szczegdlnie wyso-
kie w przypadku gruczolakorakow §luzowotworczych (rak
jajnika), ktore produkuja cze$ciowo wydzielane do krwi
zmienione, glikozylowane czastki mucyny o wlasciwo-
$ciach trombogennych!?.

Zwiekszone ryzyko wystapienia ZChZZ u pacjentek z no-
wotworem narzadéw plciowych wynika z wystepuja-
cych w tej grupie chorych wspolnych dla nowotworu oraz
ZChZZ czynnikéw ryzyka. W przypadku raka trzonu ma-
cicy sa nimi starszy wiek (>60 lat), otylos¢, nadci$nienie
tetnicze, cukrzyca czy tez zaburzenia réownowagi estroge-
nowo-progesteronowej. Ponadto metoda leczenia z wybo-
ru w przypadku wiekszosci rakéw narzadu plciowego jest
leczenie chirurgiczne. Zabiegi te w zdecydowanej wiek-
szosci trwaja diugo i obejmuja swoim zasiegiem rozlegly
obszar jamy brzusznej i miednicy mniejszej, co powodu-
je dlugotrwate unieruchomienie, czesto uszkodzenie Scia-
ny naczyn zylnych i uwalnianie do krwi czynnikéw ak-
tywujacych krzepniecie. Zwigkszone ryzyko powiklan
zakrzepowo-zatorowych wigze sie rowniez z chemiotera-
pia, radioterapig, hormonoterapig, a takze terapig bewacy-
zumabem czy tamoksyfenem.

Czesto$¢ wystepowania klinicznie jawnej ZChZZ w grupie
pacjentek z nowotworem narzagdéw plciowych siega 3,4%;
w przypadku raka jajnika odsetek ten wynosi 2,8-6,1%,
z czego 70% powiklan zakrzepowych wystepuje w pierw-
szych 2 miesigcach po rozpoczeciu chemioterapii3-1%.
Kobiety chorujgce na raka trzonu macicy obarczone sa
11-krotnie wickszym ryzykiem wystapienia ZChZZ w po-
réwnaniu z populacja kobiet bez nowotworu. W przypad-
ku raka szyjki macicy we wczesnym stopniu zaawansowa-
nia ryzyko ZChZZ siega 2-8%9.

Zgodnie z polskimi wytycznymi profilaktyki i leczenia
ZChZZ u pacjentéw poddawanych operacjom w obrebie
jamy brzusznej lub miednicy mniejszej nalezy oceni¢ ryzy-
ko wystgpienia ZChZZ na podstawie skali Capriniego, a na-
stepnie wdrozy¢ odpowiednie postepowanie”.

W profilaktyce przeciwzakrzepowej dysponujemy metoda-
mi mechanicznymi (poniczochy o stopniowym ucisku oraz
przerywany ucisk pneumatyczny konczyn dolnych), he-
parynami niefrakcjonowanymi (HNF) oraz heparynami
drobnoczasteczkowymi (HDCz), wybiérczymi inhibito-
rami czynnika Xa, antagonistami witaminy K oraz bezpo-
$rednimi inhibitorami trombiny. Dobér metody profilakty-
ki ZChZZ powinien by¢ zawsze indywidualny, uzalezniony
od charakterystyki danej pacjentki. Ponadto nalezy zawsze
uwzgledni¢ dostepnoé¢ danego srodka, jego koszt oraz
mozliwo$ci monitorowania efektu przeciwkrzepliwego.
HDCz s3 lekami o dobrze udokumentowanej skutecznosci
zaréwno w profilaktyce, jak i leczeniu ZChZZ. Do ich niewat-
pliwych zalet naleza tatwo$¢ podawania oraz brak koniecz-
nosci regularnej kontroli ukladu krzepnigcia w odréznieniu
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(ovarian cancer), which produce altered glycosylated mu-
cin particles with thrombogenic properties"?.

The increased risk of VTE in patients with gynecolog-
ic cancer is due to risk factors common for cancer and
VTE. For endometrial cancer, these are advanced age
(>60 years), obesity, hypertension, diabetes or estrogen-
progesterone imbalance. Furthermore, surgery is the treat-
ment of choice for most genital cancers. Such procedures
usually last long and cover large abdominal and pelvic ar-
eas, which results in a long-term immobilization, frequent
venous wall damage and the release of blood clotting fac-
tors into the bloodstream. The increased risk of throm-
boembolism is also related to chemotherapy, radiotherapy
and hormone therapy as well as therapy using bevacizum-
ab or tamoxifen.

The incidence of clinically definite VTE reaches 3.4% in
the group of patients with gynecologic cancer, including
2.8-6.1% in ovarian cancer patients, with 70% of throm-
botic complications in the first 2 years after the onset of
chemotherapy!*-'*). Patients with endometrial cancer have
an 11-fold higher risk of VTE compared to cancer-free
women. For early stage cervical cancer, the risk of VTE
is 2-8%19.

According to Polish guidelines on VTE prevention and
treatment in patients undergoing abdominal or pelvic sur-
geries, VTE risk assessment based on Caprini score fol-
lowed by appropriate clinical management is necessary".
Mechanical methods (graduated compression stockings
and intermittent pneumatic compression of the lower
limbs), unfractionated heparins (UFH) and low molecu-
lar weight heparins (LMWH), selective factor Xa inhib-
itors, vitamin K antagonists as well as direct thrombin
inhibitors are available for antithrombotic prophylaxis.
The choice of VTE prophylactic method should be always
patient-tailored and based on patient characteristics. Fur-
thermore, the availability and the cost of a certain method
as well as the possibilities of anticoagulant effect monitor-
ing should be always taken into account.

LMWHs are drugs with well-documented efficacy both in
VTE prophylaxis and treatment. Their unquestionable ad-
vantages include easy administration and no need for reg-
ular coagulation system monitoring as opposed to unfrac-
tionated heparin therapy, which requires activated partial
thromboplastin time (APTT) monitoring. The angiostatic
activity, which is due to e.g. activation of tissue factor path-
way inhibitor (TFPI/TFPI2), modulation of TF/VIIa activ-
ity as well as direct effects on matrix degradation enzymes,
and thus the first stage of angiogenesis, is unquestionably
a significant benefit of LMWHs7-20.

According to the guidelines of the National Comprehen-
sive Cancer Network and the International Society on
Thrombosis and Haemostasis, antithrombotic prophy-
laxis should be implemented in all hospital patients with
active neoplastic disease, regardless of the reason for ad-
mission to hospital, unless there are contraindications to

its use®22),

DOI: 10.15557/€60.2015.0029

265



266

Anita Olejek, Ewa Horzelska

od terapii heparynami niefrakcjonowanymi, ktora wyma-
ga kontroli czasu kaolinowo-kefalinowego (activated par-
tial thromboplastin time, APTT). Niewatpliwie istotng zaletg
HDCz, szczegdlnie w aspekcie choroby nowotworowej, jest
ich dzialanie angiostatyczne, ktore wynika m.in. z aktywacji
tkankowego inhibitora wzrostu naczyn TFPI/TFPI2, modu-
lowania aktywno$ci kompleksu TF/VIIa oraz bezpo$rednie-
go wplywu na aktywnos¢ enzymow degradujacych matriks,
a wiec pierwszy etap angiogenezy’-2.

Zgodnie z zaleceniami National Comprehensive Cancer Net-
work oraz International Society on Thrombosis and Hae-
mostasis profilaktyke przeciwzakrzepowg nalezy wdrozy¢
u kazdego hospitalizowanego pacjenta z aktywna choroba
nowotworowg niezaleznie od przyczyny przyjecia do szpita-
la, o ile nie istnieja przeciwwskazania do jej stosowania®-?2.
Farmakologiczna profilaktyka przeciwzakrzepowa jest row-
niez rekomendowana w przypadku pacjentéw onkologicz-
nych poddawanych operacjom w obrebie jamy brzusz-
nej lub miednicy mniejszej i powinna by¢ kontynuowana
przez co najmniej 4 tygodnie po zabiegu®-?"). Jak wyka-
zali Schmeler i wsp., postepowanie takie zmniejsza ryzyko
wystapienia ZChZZ w okresie 30 dni po operacji, jednak
nie ma wplywu na ryzyko powiklan zakrzepowych w poz-
niejszym okresie pooperacyjnym!?). Stad tez w przypadku
chorych z aktywna chorobg nowotworowa zasadne jest sto-
sowanie profilaktyki przeciwzakrzepowej HDCz przez co
najmniej 3-6 miesiecy, a nawet przewlekle. Postepowanie
to jest zgodne z wieloma wytycznymi®'-2>. Polskie Towa-
rzystwo Ginekologiczne u chorych poddawanych chemio-
terapii, szczegdlnie w przypadku wspotistnienia wielu czyn-
nikéw ryzyka ZChZZ, rekomenduje rozwazenie ciaglego
stosowania nadroparyny wapniowe;j®.

Optymalny czas stosowania przeciwzakrzepowej profilak-
tyki pooperacyjnej wciaz jest tematem dyskusji. Przewle-
kte stosowanie lekdw przeciwkrzepliwych wigze si¢ bowiem
z ryzykiem wystapienia powiklan krwotocznych. W wielo-
o$rodkowym badaniu DALTECAN oceniano czgstos¢ po-
wiktan krwotocznych oraz nawrotéw ZChZZ w grupie
pacjentoéw z aktywng chorobg nowotworowg i rozpozna-
ng ZChZZ w trakcie stosowana dalteparyny przez okres
12 miesiecy?”. Wykazano podobny odsetek nawrotéw
ZChZZ i epizodéw krwawien w okresie wydluzonego le-
czenia miedzy 6. a 12. miesigcem co w okresie miedzy 2.
a 6. miesigcem®. Catkowita czesto$¢ wystepowania duzych
krwawien wyniosta 10,2%, przy czym wigkszo$¢ krwawien
odnotowano w pierwszym miesigcu leczenia (3,6%)?.
Odsetek nawrotéw ZChZZ wyniést 11,1%.

Przed wlaczeniem profilaktyki ZChZZ bardzo istotna jest
ocena ryzyka krwawienia. Ryzyko powiklan krwotocznych
jest podwyzszone w przypadku: wieku >75 lat, przebytego
krwawienia, niewydolno$ci nerek oraz watroby, przebyte-
go udaru moézgu, matoptytkowosci, niedokrwistosci, cu-
krzycy, stosowania lekéw przeciwplytkowych, naduzywa-
nia alkoholu. Najwieksze ryzyko krwawienia zwigzane ze
stosowaniem lekéw przeciwkrzepliwych wystepuje w przy-
padku: czynnej choroby wrzodowej zoladka i dwunastnicy,
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Pharmacological antithrombotic prophylaxis is also rec-
ommended in cancer patients undergoing abdominal or
pelvic procedures and should be continued for at least
4 weeks after procedure®~?"). As shown by Schmeler et al.,
this type of management reduces the risk of VTE with-
in 30 days after procedure, but has no effects on the risk
of thrombotic complications in the later postoperative pe-
riod"). Therefore, antithrombotic LMWH prophylaxis
should be used for at least 3-6 months or even chronical-
ly in patients with active neoplastic disease. Such manage-
ment is in line with a number of guidelines®'-??. Polish
Gynaecological Society recommends considering a contin-
uous administration of nadroparin calcium in patients re-
ceiving chemotherapy, particularly in the case of multiple
VTE risk factors coexistence®®.

The optimal duration of postoperative anticoagulation
prophylaxis is still a subject of discussion as the chron-
ic use of anticoagulants involves the risk of hemorrhagic
complications. A multicenter DALTECAN trial assessed
the incidence of hemorrhagic complications and VTE re-
currence in a group of patients with active neoplastic dis-
ease, who were diagnosed with VTE during dalteparin ad-
ministration for a period of 12 months®”. A similar rate
of VTE recurrence and bleeding episodes was shown for
a prolonged treatment period between month 6 and 12 and
in the period between month 2 and 6”. The overall inci-
dence of major bleeding episodes was 10.2%, with most ep-
isodes reported in the first month of treatment (3.6%)".
VTE recurrence rate was 11.1%.

Bleeding risk assessment prior to VTE prophylaxis is cru-
cial. The risk of bleeding is increased in the following cas-
es: age >75 years, previous hemorrhage, renal/hepatic fail-
ure, previous stroke, thrombocytopenia, anemia, diabetes,
use of antiplatelet drugs, alcohol abuse. The highest risk of
anticoagulant-associated hemorrhage occurs in the follow-
ing cases: active gastric and duodenal ulcer, a history of se-
rious bleeding in the last 3 months, thrombocytopenia of
<50,000/pL and hepatic failure with INR (international nor-
malized ratio) >1.5%%). Platelet count of 50,000/pL is consid-
ered as a safe limit for antithrombotic treatment™.

It should be noted that mechanical techniques cannot be
used as the only antithrombotic prophylactic method in
the postoperative period in patients with malignancies, and
LMWHs are associated with lower thrombocytopenic rate
compared to UFHs.

Routine thromboprophylaxis is not necessary in am-
bulatory patients with malignancies with no additional
VTE risk factors. This is in line with the guidelines of the
American College of Chest Physicians, American Society
of Clinical Oncology as well as with the Polish guidelines
on VTE prevention and treatment"?>?¥, LMWH or UFH
prophylaxis is recommended in patients with additional
risk factors but with low risk of bleeding®”. Cancer patients
with a central venous catheter predisposing to thrombo-
sis do not require routine antithrombotic prophylaxis, un-
less additional risk factors are present?". The incidence of
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przebytego powaznego krwawienia w ciggu ostatnich
3 miesiecy, maloplytkowosci <50 000/l oraz niewydolno-
$ci watroby z migdzynarodowym wspoélczynnikiem znor-
malizowanym (international normalized ratio) INR >1,5@%),
Za bezpieczng dla pelnego leczenia przeciwzakrzepowego
granice ilo$ci plytek krwi uznaje sie 50 000/ul®.

Nalezy pamieta¢, iz w okresie pooperacyjnym u kobiet cho-
rujacych na nowotwor zlosliwy metody mechaniczne nie
moga by¢ stosowane jako jedyna metoda profilaktyki prze-
ciwzakrzepowej, a HDCz wiazg sie z mniejszym odsetkiem
maloptytkowoséci w poréwnaniu z HNE

Leczone ambulatoryjnie chore na nowotwor zlosliwy, u kto-
rych nie wystepuja dodatkowe czynniki ryzyka ZChZZ,
nie wymagaja rutynowej profilaktyki przeciwzakrzepowej.
Stanowisko to jest zgodne w wytycznych American Col-
lege of Chest Physicians, American Society of Clinical On-
cology oraz polskich wytycznych profilaktyki i leczenia
ZChZZ"2) W przypadku pacjentek z dodatkowymi czyn-
nikami ryzyka, obcigzonych malym ryzykiem krwawienia
zaleca sie profilaktyczne stosowania HDCz lub HNF®. Cho-
re na nowotwor z cewnikiem naczyniowym w zyle central-
nej, predysponujacym do wystapienia zakrzepicy, nie wy-
magaja rutynowej profilaktyki przeciwzakrzepowej, o ile nie
wystepuja dodatkowe czynniki ryzyka®?". Czestos¢ powi-
ktan zakrzepowych jest najmniejsza, gdy cewnik zlokalizo-
wany jest w prawej zyle szyjnej®.

Jako ze zabieg operacyjny w obrebie jamy brzusznej i mied-
nicy mniejszej znaczaco zwigksza ryzyko ZChZZ, wszystkie
pacjentki leczone operacyjnie z powodu nowotworu zfo-
sliwego wymagaja stosowania najwiekszej profilaktycznej
dawki HDCz"**?*), HDCz stosuje si¢ raz na dobe, a pierw-
sza dawka powinna zosta¢ podana 2-12 godzin przed za-
biegiem®™.

Profilaktyczne stosowanie HDCz u chorych poddanych
zabiegom laparoskopowym nie rézni si¢ od profilaktyki
stosowanej w przypadku laparotomii®.

Ponczochy o stopniowym ucisku powinny by¢ stosowane ra-
zem z heparynami u wszystkich pacjentek, o ile nie wyste-
puja przeciwwskazania do takiego postepowania (obwod uda
>81 cm, nietrzymanie moczu)*. Skuteczno$¢ w profilakty-
ce okolooperacyjnej nowszych lekow, takich jak fondapary-
nuks, nie zostala dotychczas dostatecznie udokumentowana.
W leczeniu zakrzepicy zyl glebokich oraz zatorowosci pluc-
nej u pacjentek z nowotworem preferowane s3 HDCz zaréw-
no w leczeniu wstepnym, jak i dlugoterminowym. Terapia
powinna by¢ kontynuowana co najmniej 3-6 miesiecy?.
W przypadku chorych z nowotworem, u ktorych wystepu-
je nawrotowa ZChZZ, zwiekszenie dawki HDCz 0 20-25%
najczesciej jest wystarczajace, aby unikna¢ kolejnych na-
wrotéw zakrzepicy©?.

Do lekéw, ktore tacza sie z istotnym wzrostem ryzyka po-
wiktan zakrzepowo-zatorowych, naleza bewacyzumab, sto-
sowany m.in. w leczeniu raka jajnika, tamoksyfen, ordy-
nowany przede wszystkim w terapii raka piersi, oraz leki
hormonalne. Fakt ten nalezy uwzgledni¢, dobierajac profi-
laktyke w tej grupie chorych.
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thrombotic complications is the lowest if the catheter is in-
serted in the right jugular vein®®.

Since abdominal and pelvic surgeries significantly increase
the risk of VTE, all patients undergoing surgical treatment
due to malignancy require the highest prophylactic dose of
LMWH®2) TMWH is used once daily, and the first dose
should be administered 2-12 hours prior to surgery™.
There are no differences between the prophylactic use of
LMWHs in patients undergoing laparoscopic procedures
and that used in laparotomy".

The use of graduated compression stockings should be com-
bined with heparins in all patients unless there are contra-
indications to such therapy (thigh circumference >81 cm,
urinary incontinence)**). The efficacy of new drugs, such
as fondaparinux, has not yet been sufficiently established in
perioperative prophylaxis.

LMWHs are preferred in both, initial and long-term treat-
ment of deep vein thrombosis in patients with cancer.
The therapy should be continued for at least 3-6 months 22,
For cancer patients with recurrent VTE, a 20-25% increase
in LMWH dose is usually sufficient to avoid further recur-
rences of thrombosis®”.

Drugs associated with a significant increase in the risk of
thromboembolic complications include bevacizumab, used
e.g. in ovarian cancer, tamoxifen recommended primari-
ly for breast cancer therapy as well as hormonal agents.
This fact should be considered when choosing prophylactic
method in this group of patients.

Risk assessment for thromboembolic complications and
the inclusion of appropriate antithrombotic prophylaxis/
treatment are essential elements of care in patients with
malignancies due to the prevalence of VTE as well as its
adverse impact on prognosis in these patients. Although
LMWHs are currently recommended for both VTE pro-
phylaxis and treatment, they seem ineffective when used
as monotherapy in some patients, and the rate of bleeding
is still high. Therefore, alternative anticoagulant therapies
using oral targeted agents should be considered. There is
also a need to educate patients with malignancies on their
increased risk of VTE. The growing awareness of patients
will help them accept medications they use.
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Ze wzgledu na rozpowszechnienie ZChZZ oraz jej wplyw
na pogorszenie rokowania w grupie chorych na nowotwory
z1osliwe ocena ryzyka wystapienia powiklan zakrzepowo-
-zatorowych oraz wiaczenie odpowiedniej profilaktyki/le-
czenia przeciwzakrzepowego stanowig nieodzowny element
opieki w tej grupie pacjentéw. Jakkolwiek obecnie stosowa-
nie HDCz jest postgpowaniem rekomendowanym zaréw-
no w profilaktyce, jak i leczeniu ZChZZ, to jednak u czesci
chorych HDCz w monoterapii nie przynosza pozadanego
skutku, a odsetek krwawien w pierwszych miesigcach lecze-
nia jest nadal wysoki. Z tego wzgledu nalezy rozwazy¢ al-
ternatywne terapie przeciwkrzepliwe z zastosowaniem do-
ustnych lekéw ukierunkowanych. Istnieje ponadto potrzeba
edukacji pacjentek chorujacych na nowotwor ztosliwy w za-
kresie podwyzszonego ryzyka wystapienia u nich ZChZZ.
Rosngca $wiadomo$¢ pacjentek przyczyni si¢ do tatwiejszej
akceptacji stosowanych lekow.
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