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Antikoagulace u onkologickych pacientd, novd doporuceni na zakladé randomizovanych klinickych studif

srovnani s warfarinem snizuji riziko recidivy TEN o 40 % (RR = 0,60;
95 % Cl = 0,45-0,80) bez rozdilu ve vyskytu krvaceni (RR = 1,07, 95 %
Cl'=0,65-1,75,NS) (16).

Na zakladé téchto vysledkd se stala Sestimési¢ni monoterapie LMWH
na nékolik let prvnivolbou v [é¢bé paraneoplastické TEN. Lécba se prodlu-
Zovala pfi trvajici aktivité nadoru nebo pfijinych dlouhodobych rizikovych
faktorech. Z praktického hlediska jsou LMWH vyhodné, vétsinou nevyzaduif
laboratorni kontroly a nemaji zavaznéjsi interakce s jinymiléky a s potravou.
Na druhé strané vsak kazdodenni aplikace jedné nebo dvou podkoznich
injekci po dobu Sesti mésfct mdze byt obtézujici a negativné ovlivnit
dlouhodobé setrvani na této lé¢bé. Hledala se proto dalsi alternativa.

Po zavedeni DOAC do klinické praxe u neonkologickych pacientt se
zaclaly tyto léky, prestoZze nemély oporu v odbornych doporucenich, pou-
Zivat také u nemocnych s malignitou. Podle dat z registr(, retrospektivnich
¢i observacnich studif byla lé¢ba DOAC u paraneoplastické TEN spojena
se srovnatelnym ¢i nizsim vyskytem recidivy TEN oproti LMWH, pficemz
se vyskyt zdvazného krvaceni vyznamné nelisil (17).

Randomizované klinické studie zaméfené na DOAC u onkologickych
pacientd na sebe nedaly dlouho ¢ekat. Vsechna DOAC v nich byla v prd-
béhu Sesti az dvanactimésicni [é¢by srovndvéna s dalteparinem (200 IU/
kg/den 1.mésic a déle 150 1U/kg/den 5 mésicd). Studie Hokusai-VTE Cancer
prokazala u akutni symptomatické a asymptomatické (incidentainf) TEN
nizsi tendenci k recidivé v edoxabanové skupiné (RR = 0,71; 95 % Cl =
0,48-1,06; p = 0,09; absolutnf riziko 0 34 % nizsi), ale vyznamné Castéji se
zde vyskytlo zavazné krvaceni (RR = 1,77, 95 % Cl = 1,03-3,04; p = 0,04
absolutni riziko 0 2,9 % vys3si). Subanalyza prokézala, Ze za nérdstem stoji
krvaceniz homi ¢asti GIT u pacientd s nadory v této oblasti (18). Rivaroxaban
ve studii Select-D byl spojen s vyznamné nizsim kumulativnim vyskytem
recidivy TEN (RR = 0/43; 95 % Cl = 0,19-0,99; p = 0,09) a s nevyznamnym
zvydenim velkého (RR = 1,83; 95 % Cl = 0,68-4,96) a vyznamnym zvysenim
malého krvaceni (RR = 3,76;95% Cl = 1,63-8,69) (19). Studie CARAVAGGIO
hodnotici apixaban, potvrdila noninferioritu ve srovnani s dalteparinem
co do rizika recidivy TEN (RR=0,63; 95 % Cl = 0,37-1,07; p < 0,001) a rovnéz
bezpecnostni vysledek byl pfiznivy, bez signifikantniho rozdilu v riziku
zavazného krvaceni (RR = 0,82; 95 % Cl = 0,40-1,69; p = 0,60) (20).

Podle dnes platnych doporuceni ASCO z roku 2019 jsou prvni volbou
u paraneoplastické TEN DOAC (apixaban, edoxaban, rivaroxaban) a LMWH.
LMWH jsou léky prvnivolby u lumindlnich nddor( GIT, urogenitalnich nddo-
rl (zejména se zvysenym rizikem krvaceni u cystostomie nebo nefrostomie),
pii aktivni slizni¢ni patologii (ezofagitida, gastroduodenalni vied, gastritida,
kolitida), pfi progresi malignity, pokud pacient trpi nauzeou, zvracenim,
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poruchami stfevnf absorpce nebo pfi riziku lékovych interakci. DOAC jsou
prvni volbou u malignit mimo travici a urogenitalni trakt, pokud nehrozi
lékové interakce, neni krvaceni z GIT nebo zavazné rendlnf selhanf (14).
V8echna odbornd doporucenf pro lé¢bu onkologickych pacientll s TEN
shrmuje tabulka 4 (17).

Zavér

U onkologickych pacient( je TEN ¢asto zavaznou komplikaci zvy3ujici
morbiditu, mortalitu a lé¢ebné naklady. Paraneoplasticka tromboembolicka
nemoc je dnes druhou nejcastéjsi pficinou smrti u pacientd s nddorem.
Proc¢ jsou nddory tak ¢asto provazené Zilni trombdzou, zatim nebylo beze
zbytku objasnéné. Hlavnimi rizikovymi faktory jsou viastni nador, jeho typ,
lokalizace, progrese a onkologicka 1é¢ba.

Ve srovnani s neonkologickymi pacienty jsou pacienti s nddorem
vystaveni nejenom zvysenému riziku prvni tromboembolické pfihody, ale
také u nich mnohem castéji dochazf k recidivé, nékdy pres Ucinnou lécbu.
Antikoagulace je spojend s vyssim rizikem krvaceni, zejména u nador(
v urcitych lokalizacich. U onkologickych pacientd je TEN ¢astym ndhodnym
néalezem pii zobrazovacich vysetfenich. U¢inné profylaxe a lécba TEN je
proto jednou z dileZitych cest, jak se vyhnout fadé komplikaci a zlepsit
nemocnym kvalitu Zivota.

Na zakladé randomizovanych klinickych studii s LMWH a DOAC,
které probéhly v poslednich dvaceti letech, doznala prevence a lé¢ba
paraneoplastické TEN vyznamnych zmén. Primarni tromboprofylaxe
je v soucasné dobé doporucena pouze u vybranych skupin onko-
logickych pacientd, ktefi jsou bud hospitalizovani pro akutni internf
onemocnéni, nebo imobilizovani a maji aktivni malignitu, podstupujf
ambulantni systémovou chemoterapii pro malignitu s vysokym rizikem
TEN (Khoranovo skére > 2) nebo operacni vykon a soucasné nemaji
vysoké riziko krvéceni.

V 1é¢bé jsou dnes prvni volbou DOAC (apixaban, edoxaban, riva-
roxaban) a LMWH. U LMWH mame nejvic dikazl a zkusenosti. Jsou
preferovany u slizni¢nich tumord, pfi vysokém riziku krvaceni, u pro-
gredujici malignity, pfi soucasné emetogenni terapii a dyspeptickych
potizich. U zavazné rendlni insuficience (CrCl < 15 ml/min) maji stéle
své misto antagonisté vitaminu K (warfarin).

PFi vybéru pacientl pro 1é¢bu DOAC je tfeba peclivé dbdt o to, aby
nehrozilo slizni¢ni krvdceniz nddorovych i nenddorovych pficin, nedocha-
zelo k1ékovym interakcim a neslo o pokrocilé selhani ledvin. Lé&ba by méla
byt individualizovéna, zohledhovat celkovy stav pacienta, jeho prognézu,
osobni preference a prani.
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