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V tomto ¢&isle ¢asopisu Vnitini |ékafstvi je publikovéna
kazuistika pacienta s anamnézou karcinomu prostaty
s Cerstvé zjisténou hlubokou zZilni trombézou, 1é¢eného
edoxabanem. Prace se dotyka stéle aktudiniho tématu
profylaxe a |é¢by tromboembolické nemoci (TEN) u pa-
cientl se zhoubnym nadorem (ZN). Nddorové onemoc-
néni byvaji casto provézena krvacivymi i trombotic-
kymi komplikacemi. TEN maze byt prvnim klinickym
projevem ZN nebo komplikaci jiz pokrocilého nado-
rového onemocnéni, mize vyznamné ovlivnit kvalitu
Zivota pacientl a vést k jejich umrti. Vzhledem k multi-
faktorialni patogenezi TEN se u pacientd se ZN podileji
na jejim vzniku faktory nesouvisejici s nadorovym one-
mocnénim, a to jak vrozené, tak i ziskané, a faktory s na-
dorovym onemocnénim souvisejici. K tém pak patfi latky
produkované nadorovymi burikami, aktivace hemostazy
asociovana s odpovédi imunitniho systému na nador,
mechanické vlivy (stdza krve pfi utlaku cév nddorem)
a nékteré formy protinddorové terapie. Profylaxi TEN
u pacientdl s nddorovym onemocnénim je nutno vé-
novat pozornost zejména v situacich, které jsou samy
0 sobé spojeny s vyssim rizikem TEN. Samostatnou ka-
pitolu tvofi problematika Iécby trombdzy asociované
s nadorem.

V profylaxi TEN u pacientd se ZN jsou pouzivany prede-
v$im nizkomolekuldrmi hepariny (Low-Molecular-Weight
Heparin - LMWH), v pfipadé alergie na rizné LMWH je
mozno pouzit fondaparinux. Oproti zdsadam trombo-
profylaxe u pacientll bez ZN existuji urcité odlisnosti.
V nékolika studiich bylo zjisténo, ze protrahovana pro-
fylaxe v pooperacnim obdobi vyznamné snizuje riziko
TEN, coz potvrdila i metaanalyza téchto studii [1]. Po
vétsi operaci pro ZN by tedy méla nasledovat exten-
dovana profylaxe po dobu 4 tydn(. U pacientt se ZN
hospitalizovanych pro akutni interni komplikace nebo
upoutanych na lGzko je rovnéz doporuceno podavani
profylaktické davky LMWH odpovidajici 40 mg enoxa-
parinu. Riziko TEN je vyznamné i u ambulantnich paci-
entl se ZN, ktefi podstupuji protinddorovou lécbu. Ve
studii Protecht [2] vedla profylaxe nadroparinem k re-
dukci vyskytu trombotickych piihod z 3,9 % na 2 %;

vyskyt TEN u nelécenych pacientd byl vsak natolik
nizky, ze pausalni profylaxe u vSech pacientl podstu-
pujicich ambulantni chemoterapii neni doporucovéna.
Méla by ale byt zvazovéna u pacientl s nakupenim riziko-
vych faktorG TEN. Pausélni farmakologicka trombopro-
fylaxe je také doporucovana u nemocnych s vybranymi
ZN, a to na zakladé vysledkd metaanalyz studii zkouma-
jicich efektivitu a bezpecnost LMWH podavaného pacien-
tam s karcinomem pankreatu nebo plic, ktefi jsou lé¢eni
chemoterapii [3,4]. Pacienti s mnohocetnym myelomem
jsou ohrozeni TEN zejména v priibéhu chemoterapie nové
zjisténého nadoru, predevsim pfi pouziti kombinace nej-
méné 2 z dale uvedenych Iék: talidomid, lenalidomid,
pomalidomid, pulzni dexametazon, vysokodavkovany
prednison, antracykliny. Doporuéeni Ceské myelomové
skupiny tykajici se tromboprofylaxe u pacientli s mnoho-
cetnym myelomem bylo publikovano v rdmci souhrnné
publikace o mnohocetném myelomu v roce 2018 [5].

Pacienti se ZN a TEN, Ié¢eni LMWH a nasledné warfa-
rinem, jsou ohrozeni vyznamné vyssim rizikem krvaci-
vych komplikaci (21,6 % vs 4,5 %) vcetné velkého krva-
ceni (5,40 vs 0,9 %) nez pacienti bez ZN [6]. Po roce 2000
byly uverejnény vysledky nékolika studii porovnavaji-
cich dlouhodobou [é¢bu LMWH s kratkodobou lé¢bou
LMWH s prevodem na warfarin. Ve studii CLOT [7] bylo
poprvé prokazano statisticky vyznamné snizeni reku-
rence trombdzy pfi protrahované lé¢bé LMWH, nadto
bylo pfi nasledné analyze [8] zjisténo, Ze pacienti, ktefi
neméli v dobé randomizace metastazy, méli nizsi ro¢ni
mortalitu pti [écbé dalteparinem oproti pacientim Ié-
¢enym warfarinem. Od té doby je zlatym standardem
lécby TEN u pacientd se ZN podavani LMWH 1. mésic
v plné terapeutické davce s naslednou redukci davky
na dvé tretiny az tfi ¢tvrtiny plvodni davky. Lé¢bu je
mozno ukoncit po 6 mésicich v pfipadé pIné rekana-
lizace postizeného cévniho fecisté, ukonceni protina-
dorové 1écby, potvrzeni kompletni remise nadorového
onemocnéni a malé pravdépodobnosti ¢asného rela-
psu ZN.

Na nasem pracovisti tento postup standardné pou-
zivdme od roku 2005, dlouhodoba aplikace LMWH je
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motivovanymi pacienty dobre sndsena a v pfipadé pre-
trvavani aktivniho nddorového onemocnéni je casto
podavana i podstatné déle nez 6 mésict [9]. V dobé na-
stupu pfimych peroralnich antikoagulancii jsme svédky
snah o nahradu dlouhodobé aplikace LMWH, ktera prece
jen predstavuje urc¢ité nepohodli, poddvanim téchto
novych perspektivnich 1ékd. K dispozici jsou vysledky
zatim jediné randomizované studie porovndvajici [é¢bu
pfimym peroralnim antikoagulanciem s l1é¢bou LMWH
u pacientd s aktivnim nadorovym onemocnénim. Pa-
cienti v této studii byli po Uvodni 1é¢bé LMWH rando-
mizovani k [é¢bé edoxabanem nebo dalteparinem [10].
Pacienti lé¢eni dalteparinem méli nevyznamné vyssiin-
cidenci rekurence trombodzy (11,3 % vs 7,9 %), zatimco
pacienti Iéceni edoxabanem méli vyssi vyskyt velkého
krvaceni (6,9 % vs 4,0 %); obé skupiny se nelisily ve vy-
skytu kompozitniho ukazatele (rekurence trombézy
+ velké krvaceni v priibéhu prvnich 12 mésict). V sou-
¢asné dobé tedy mame pro pacienty se ZN a TEN k dis-
pozici kromé dlouhodobého podavani LMWH také
lécbu edoxabanem. Na zakladé dlkazd vyplyvajicich
z randomizovanych studii a metaanalyz by v soucasné
dobé mély byt LMWH nadale preferovény u pacient(,
ktefi v dobé trombdézy méli nddorové onemocnéni limi-
tovaného rozsahu (bez metastaz) a u pacientl s vy3sim
rizikem krvécivych komplikaci. Edoxaban je jisté 1écbou
volby u pacientd, ktefi maji zaroven fibrilaci sini. Vy-
sledky dalsich studii porovndvajicich pfima peroralni anti-
koagulancia s LMWH u pacientt se ZN a TEN Ize oc¢ekévat
v relativné dohledné dobé.
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