
PŘEHLEDOVÉ ČLÁNKY
Antikoagulace u onkologických pacientů, nová doporučení na základě randomizovaných klinických studií

|  115

  /  Vnitř Lék. 2022;68(2):111-115  /   VNITŘNÍ LÉKAŘSTVÍwww.casopisvnitrnilekarstvi.cz

srovnání s warfarinem snižují riziko recidivy TEN o 40 % (RR = 0,60; 

95 % CI = 0,45–0,80) bez rozdílu ve výskytu krvácení (RR = 1,07; 95 % 

CI = 0,65–1,75, NS) (16).

Na základě těchto výsledků se stala šestiměsíční monoterapie LMWH 

na několik let první volbou v léčbě paraneoplastické TEN. Léčba se prodlu-

žovala při trvající aktivitě nádoru nebo při jiných dlouhodobých rizikových 

faktorech. Z praktického hlediska jsou LMWH výhodné, většinou nevyžadují 

laboratorní kontroly a nemají závažnější interakce s jinými léky a s potravou. 

Na druhé straně však každodenní aplikace jedné nebo dvou podkožních 

injekcí po dobu šesti měsíců může být obtěžující a negativně ovlivnit 

dlouhodobé setrvání na této léčbě. Hledala se proto další alternativa.

Po zavedení DOAC do klinické praxe u neonkologických pacientů se 

začaly tyto léky, přestože neměly oporu v odborných doporučeních, pou-

žívat také u nemocných s malignitou. Podle dat z registrů, retrospektivních 

či observačních studií byla léčba DOAC u paraneoplastické TEN spojená 

se srovnatelným či nižším výskytem recidivy TEN oproti LMWH, přičemž 

se výskyt závažného krvácení významně nelišil (17).

Randomizované klinické studie zaměřené na DOAC u onkologických 

pacientů na sebe nedaly dlouho čekat. Všechna DOAC v nich byla v prů-

běhu šesti až dvanáctiměsíční léčby srovnávána s dalteparinem (200 IU/

kg/den 1. měsíc a dále 150 IU/kg/den 5 měsíců). Studie Hokusai‑VTE Cancer 

prokázala u akutní symptomatické a asymptomatické (incidentální) TEN 

nižší tendenci k recidivě v edoxabanové skupině (RR = 0,71; 95 % CI = 

0,48–1,06; p = 0,09; absolutní riziko o 3,4 % nižší), ale významně častěji se 

zde vyskytlo závažné krvácení (RR = 1,77; 95 % CI = 1,03–3,04; p = 0,04; 

absolutní riziko o 2,9 % vyšší). Subanalýza prokázala, že za nárůstem stojí 

krvácení z horní části GIT u pacientů s nádory v této oblasti (18). Rivaroxaban 

ve studii Select‑D byl spojen s významně nižším kumulativním výskytem 

recidivy TEN (RR = 0,43; 95 % CI = 0,19–0,99; p = 0,09) a s nevýznamným 

zvýšením velkého (RR = 1,83; 95 % CI = 0,68–4,96) a významným zvýšením 

malého krvácení (RR = 3,76; 95 % CI = 1,63–8,69) (19). Studie CARAVAGGIO 

hodnotící apixaban, potvrdila noninferioritu ve srovnání s dalteparinem 

co do rizika recidivy TEN (RR = 0,63; 95 % CI = 0,37–1,07; p < 0,001) a rovněž 

bezpečnostní výsledek byl příznivý, bez signifikantního rozdílu v riziku 

závažného krvácení (RR = 0,82; 95 % CI = 0,40–1,69; p = 0,60) (20).

Podle dnes platných doporučení ASCO z roku 2019 jsou první volbou 

u paraneoplastické TEN DOAC (apixaban, edoxaban, rivaroxaban) a LMWH. 

LMWH jsou léky první volby u luminálních nádorů GIT, urogenitálních nádo-

rů (zejména se zvýšeným rizikem krvácení u cystostomie nebo nefrostomie), 

při aktivní slizniční patologii (ezofagitida, gastroduodenální vřed, gastritida, 

kolitida), při progresi malignity, pokud pacient trpí nauzeou, zvracením, 

poruchami střevní absorpce nebo při riziku lékových interakcí. DOAC jsou 

první volbou u malignit mimo trávicí a urogenitální trakt, pokud nehrozí 

lékové interakce, není krvácení z GIT nebo závažné renální selhání (14). 

Všechna odborná doporučení pro léčbu onkologických pacientů s TEN 

shrnuje tabulka 4 (17).

Závěr
U onkologických pacientů je TEN často závažnou komplikací zvyšující 

morbiditu, mortalitu a léčebné náklady. Paraneoplastická tromboembolická 

nemoc je dnes druhou nejčastější příčinou smrti u pacientů s nádorem. 

Proč jsou nádory tak často provázené žilní trombózou, zatím nebylo beze 

zbytku objasněné. Hlavními rizikovými faktory jsou vlastní nádor, jeho typ, 

lokalizace, progrese a onkologická léčba.

Ve srovnání s neonkologickými pacienty jsou pacienti s nádorem 

vystaveni nejenom zvýšenému riziku první tromboembolické příhody, ale 

také u nich mnohem častěji dochází k recidivě, někdy přes účinnou léčbu. 

Antikoagulace je spojená s vyšším rizikem krvácení, zejména u nádorů 

v určitých lokalizacích. U onkologických pacientů je TEN častým náhodným 

nálezem při zobrazovacích vyšetřeních. Účinná profylaxe a léčba TEN je 

proto jednou z důležitých cest, jak se vyhnout řadě komplikací a zlepšit 

nemocným kvalitu života.

Na základě randomizovaných klinických studií s LMWH a DOAC, 

které proběhly v posledních dvaceti letech, doznala prevence a léčba 

paraneoplastické TEN významných změn. Primární tromboprofylaxe 

je v současné době doporučena pouze u vybraných skupin onko-

logických pacientů, kteří jsou buď hospitalizovaní pro akutní interní 

onemocnění, nebo imobilizovaní a mají aktivní malignitu, podstupují 

ambulantní systémovou chemoterapii pro malignitu s vysokým rizikem 

TEN (Khoranovo skóre ≥ 2) nebo operační výkon a současně nemají 

vysoké riziko krvácení.

V léčbě jsou dnes první volbou DOAC (apixaban, edoxaban, riva-

roxaban) a LMWH. U LMWH máme nejvíc důkazů a zkušeností. Jsou 

preferovány u slizničních tumorů, při vysokém riziku krvácení, u pro-

gredující malignity, při současné emetogenní terapii a dyspeptických 

potížích. U závažné renální insuficience (CrCl < 15 ml/min) mají stále 

své místo antagonisté vitaminu K (warfarin).

Při výběru pacientů pro léčbu DOAC je třeba pečlivě dbát o to, aby 

nehrozilo slizniční krvácení z nádorových i nenádorových příčin, nedochá-

zelo k lékovým interakcím a nešlo o pokročilé selhání ledvin. Léčba by měla 

být individualizována, zohledňovat celkový stav pacienta, jeho prognózu, 

osobní preference a přání.
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