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A daganatos megbetegedések ismerten fokozzak a trom-
bézishajlamot - mind a véndas, mind az artérias oldalon -,
igy ez fontos tényez6 az onkoldgiai betegek ellatasaban.
A malignus megbetegedés 6nmagaban fiiggetlen rizikédfaktor
avénas tromboembdlia (VTE] kialakulaséara nézve. A malignus
betegség mellett jelentkezd tromboembolids szovédmeények
rontjak a prognozist és a tulélést, jelentds morbiditassal és
mortalitassal jarnak. A VTE a betegség progressziéja utan
a masodik leggyakoribb halalok a daganatos megbetegedések
kozott. A daganatok egyik jellemzdje a hiperkoagulabilitas,
amely mellett a daganatos betegekben a vénas pangas és az
endotél sériilése is gyakrabban fennall, elésegitve a fokozott
alvadast. A daganatasszocialt trombdzis (cancer-associated
thrombosis) kezelése gyakran komplex, ezért fontos beazo-
nositani azokat a betegeket, akiknek elényiik szarmazik
a primer tromboprofilaxisbol. A daganatasszocialt trombdzis
igen jelentds szovédmény a mindennapi onkolégidban. Mun-
kankban roviden 6sszefoglaltuk az el6fordulas gyakorisagat
és jellemzGit, a hattérben allo mechanizmusokat, a riziké-
faktorokat, klinikai megjelenést, laboratoriumi diagnosztikat,
valamint a megeldzés és kezelés lehetdségeit. Magy Onkol
67:139-145, 2023
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Cancers are known to increase the tendency for throm-
bosis, both on the venous and arterial side, which to this
day is an important factor in the management of oncology
patients. Malignant disease is an independent risk factor
for developing venous thromboembolism (VTE). Thrombo-
embolic complications in addition to the disease worsen
prognosis and are accompanied by significant morbidity and
mortality. VTE is the second most common cause of death
in cancer after disease progression. Tumors are character-
ized by hypercoagulability, in addition to which venous sta-
sis and endothelial damage also occur in cancer patients
promoting increased clotting. Treatment of cancer-associ-
ated thrombosis is often complex; therefore, it is important
to identify patients who benefit from primary thrombopro-
phylaxis. The importance of cancer-associated thrombosis
is indisputable in everyday oncology. We briefly summarize
the frequency and characteristics of their occurrence, the
underlying mechanisms, risk factors, clinical appearance,
laboratory diagnostics, and the possibilities of prevention
and treatment.
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lications associated to malignant diseases. Magy Onkol
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BEVEZETES
Régdta ismert és nagy betegszamu vizsgalatok alapjan is
tobbszor megerdsitett tény, hogy a daganatos betegség erds
és fliggetlen rizikofaktora a vénas tromboembélia (VTE) ki-
alakulasanak (1), valamint a tromboembdlids szovédmények
rontjak a prognozist és a tulélést, jelentds morbiditassal és
mortalitdssal jarnak (2), olyannyira, hogy a vénas tromboem-
bolia a betegség progresszidja utan a masodik leggyakoribb
halalok a daganatos betegeknél. A malignus betegség mellett
kialakulo VTE esetében négyszeres a halalozasi riziké a nem
daganatos betegekben jelentkezé trombézishoz képest (3).
Egyéb sulyosbité tényezbkre (példaul kor, stadium, bizonyos
rasszok] illesztve is rosszabb prognézist eredményez a VTE ki-
alakulasa a daganatos betegekben (4). A két korallapot kozotti
szoros kapcsolatra utal az is, hogy a vénas tromboembdélia
jelentkezésekor vagy az azt kdvetd egy évben diagnosztizalt
malignus betegség elérehaladottabb stadiummal és rosz-
szabb prognézissal jart, mint a trombdzist kovet6 egy éven
tul diagnosztizalt tumorok esetében (5).

Atromboembolids események jelentésége vitathatatlan
a mindennapi onkolégidban. Munkankban réviden dsszefog-
laltuk az eléforduldsuk gyakorisagat és jellemzdit, a hattérben
allé mechanizmusokat, a rizikéfaktorokat, a klinikai megje-
lenést, a laboratériumi diagnosztika néhany szempontjat,
valamint a megeldzés és kezelés lehetdségeit.

VENAS TROMBOEMBOLIA ELOFORDULASA

ES KOCKAZATA DAGANATOS BETEGSEGEKBEN

A malignus betegségben szenveddk kozotti el6forduldsi aranyt
vizsgalo tanulmanyok kiilonbz6 eredményekre jutottak, rész-
ben annak kdvetkeztében, hogy kiilonb6z6 betegcsoportokon,
eltérd kovetési id6vel és a VTE kimutatasanak kiilonb6z6
madszereivel végezték dket. Egy 2021-ben kozélt popula-
cids vizsgalatban (6] tobb mint kétmillié személy adatainak
feldolgozasakor (ezek negyede daganatos, haromnegyede
a kontrollpopulacié volt]) a daganatos kohorszban az elsé 6
hénapban jelentkezd kumulativ VTE-incidencia 1000 személy
évre vonatkoztatott aranyban kifejezve a daganatos betegek
kozott 39, a kontrollcsoportban 3,7 volt, a VTE kockazati
aranya (hazard ratio, HR] 6 hénapnal a daganatos betegek-
ben 11,1-nek, 12 hénapnal 8,5-nek adddott. A legmagasabb
VTE-aranyokat hospitalizalt, neutropénias betegekben, illetve
barmilyen okbdl korhazi felvételre kerilé betegcsoportokban
talaltak, itt az eléforduldsi arany 8% (7, 8), vagy akar 12% is
lehet (9).

A daganatos betegek VTE-rizikdja atlagosan 4-7-szeres
amalignitdésmentes egyénekhez viszonyitva (1, 10), de egyes
adatok szerint 11-szeres (6] is lehet bizonyos betegcsopor-
tokban, pl. tiidérak esetében 20-szoros rizikét is leirtak (10).
A trombdzishajlam fokozott volta az egyéb, veszélyeztetd
allapotokhoz képest is megnyilvanul: egyéb okbél hospitali-
zalt, 70-80 év kozotti betegekben a VTE relativ kockazata 2-,
tidérakos betegekben 90-, kemoterapiaval kezelt emléda-
ganatos betegekben pedig 150-szeres (11).
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A TROMBOEMBOLIA MECHANIZMUSAI ONKOLOGIAI
MEGBETEGEDESEKBEN

A daganatos betegben a Virchow-tridsz mindharom eleme
fennall: i) a vénas pangas (immobilizacid, szolid tumor altal
okozott vénakompresszid, hospitalizacid, mtét), ii) a hiper-
koagulabilitas (cancer prokoagulant, CP) fehérje és szoveti
faktor (tissue factor, TF), illetve gyulladdsos citokinek fokozott
termelédése, ésiii) az endotélsérilés (mUitéti és egyéb invaziv
beavatkozasok, kemoterapia) (12). A fokozott trombusképzd-
dés kivaltoiként szamos molekulat és mechanizmust azono-
sitottak (1. dbra). A tumorsejtek a véralvadas extrinzik Gtjat
aktivald szoveti faktort (13), valamint Un. cancer procoagulant
fehérjét (14) termelnek, amely ciszteinproteaz aktivitasanal
fogva képes a X. faktor aktivalasara. A szdvetifaktor-pozitiv
mikrovezikulumok a keringésbe keriilve erés protrombotikus
hatast fejtenek ki (15, 16). A trombocitak aktivacidja soran
a sejtfelszinre keriilé adhéziés molekula, a P-szelektin kol-
csonhatasba léphet a mucinézus adenokarcindmak altal
termelt mucinnal, és mikrotrombusok képzédéséhez vezethet
(17). A malignus betegség kivaltotta szisztémas gyulladas
citokinek, példaul interleukin-6 (IL-6), tumornekrézisfak-
tor-alfa (TNF-a) és interleukin-1-béta (IL-18) termelddéséhez
vezet, amelyek tobbek kozott TF-expresszidt és a fizioldgi-
as antikoagulans folyamatok felboruldsat okozhatjak (18).
A neutrofil granulocitadk aktivaciéja ugynevezett neutrofil
extracellularis csapdak (neutrophil extracellular trap, NET)
létrejottével jarhat, melyek kromatinszalakbol és antimikro-
bialis molekulakbdl allnak, és a velesziiletett immunvalasz-
ban betoltott szerepik mellett (19) kimutattak protrombo-
tikus hatasukat, amelyet malignus sejtek provokalnak (20).
A protrombotikus faktorok szintjének névekedése mellett
a fibrinolitikus fehérjék csokkent volta szintén fontos sze-
repet jatszik a fokozott trombézishajlamban (21). Kimutattak
tovabba a fibrinolizis f6 enzime, a plazmin képzédését gatlé
plazminogénaktivator-inhibitor | (PAI-1) emelkedett szintjét
is petefészek-tumoros betegekben is (22).

RIZIKOFAKTOROK

A kiilonbozé tipust malignus betegségben szenveddk kozott
azonban eltérd a tromboembdlids szovédmények kialakula-
sanak aranya, ennek hatterében kiilonb6z6 rizikéfaktorokat
azonositottak. Ezeket csoportosithatjuk Ugy is mint a daga-
natos betegséghez, annak kezeléséhez, illetve a beteghez
kapcsolt rizikofaktorok (2. dbra).

Betegségasszocialt rizikofaktorok

Bizonyos daganattipusokhoz gyakrabban tarsul tromboem-
bolids szovédmény. Leggyakrabban pankredsz-, vese-, hugy-
hdlyag-, petefészek-, agy-, tidé- és gyomordaganatok (4, 8, 23)
esetében jelentették. Kiilon kiemelenddk a hematoldgiai malig-
nus betegségek, foként mieldma multiplex, illetve non-Hodg-
kin-limfomak mellett figyelték meg ezt a szévédményt (10,
24). Egy 66000 beteg bevonasaval késziilt vizsgalatban az
artérias vagy vénas trombozison atesé rakos betegek 1/3-at
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1. ABRA. A malignus betegségekhez tarsuld hiperkoagulabilitas néhany lehetséges mechanizmusa.
Ddi: D-dimer, CP: cancer procoagulant, es.: endotélsejt, FDT: fibrindegradéacids termék, IL-18: inter-
leukin-1-béta, IL-6: interleukin-6, NET: neutrofil extracellularis csapda, PAI-1: plazminogénaktivator-
inhibitor 1, TF: szoveti faktor, TNF-a: tumornekrozisfaktor-alfa, tPA: szdveti tipusi plazminogénakti-
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vator, uPA: urokinaz tipusu plazminogénaktivator

kiilonboz6 limfomakban és leukémiakban szenveddk tették ki
(7). Akut mieloid leukémidban példaul a keringésben magas
szamban jelen lév6 tumorsejtek szolgalnak prokoagulans
felszinként, aktivaljak az alvadasi rendszert, disszeminalt intra-

Kezelésasszocialt
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tikus mutaciok (?)

2. ABRA. A malignus betegségben szenveddk trombodzishajlamat fokozé
tényez6k (részletesen lasd a torzsszovegben)

vaszkularis koagulacidhoz, és vérzéses, illetve trombotikus
kovetkezményekhez vezetve (25). Erdemes itt megjegyezniink,
hogy a trombotikus események zomét mindazonaltal olyan
réktipusok adjak, amelyek gyakran fordulnak el6, igy nékben
az emlé-, a petefészek- és a tiidédaganatok, mig férfiakban
a prosztata-, a tiidg- és a kolorektalis daganatok (26).

Akéséi/elérehaladott stadium is emeli a tromboembdlias
szovédmeények rizikdjat, tavoli metasztazis esetén példaul
a VTE kockazathanyadosa (odds ratio, OR) 19,8-re emelkedhet,
egy 240000 beteg bevonasaval késziilt tanulmany alapjan
pedig a legerésebb prediktor VTE-re a diagndziskor attétes
betegség volt (4). A tromboembdlia megjelenése Gsszefiigg
abetegség iddbeli lefolyasaval is, megfigyelték ugyanis, hogy
atromboembdlids szovédmények leggyakrabban a diagndzis
utani kozvetlen idészakban (3-6 hénapon belil] alakulnak ki,
kdszonhetden valdszinlileg annak is, hogy ilyenkor torténik
a kezelések nagy tobbsége: mitét, kemoterapia, célzott
gydgyszeres terapiak, sugarterapia, melyek szintén fokozzak
a trombozisrizikoét. Lokalisan eldrehaladott, illetve attétes
urotelialis daganatban szenvedd betegcsoportban amellett,
hogy a VTE-incidencia 12,9% volt, az esetek 77%-a a ke-
moterapia elsd két ciklusa alatt kovetkezett be, és jelentds
mortalitassal tarsult (27).

Kezelésasszocialt rizikofaktorok

A malignus betegségekre adott kezelések egy jelentds része
dénmagaban fokozza a trombdzishajlamot. A kérhazba keriilés
és azimmobilizacio szintén a trombotikus szovédmeények ira-
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nyaba hatnak, és prediktivek a VTE kialakulasara (9). A mitét
nem daganatos betegekben is fokozott trombdzisrizikéval jar,
a mitétre keriilé onkoldgiai betegekben pedig még kifeje-
zettebb a szovédmény kialakuldsanak kockazata. A 2 6ranal
hosszabb anesztézia és 3 napnal hosszabb immobilizacié
fliggetlen rizikofaktora volt a VTE-nek egy 2400 beteg bevo-
nasaval késziilt klinikai vizsgalat adatai alapjan (28).

A daganatellenes szerek szdmos mechanizmuson ke-
resztlil hatnak, és a trombdzishajlamot is eltéré mértékben
fokozzak. Egy nagy létszamu, daganattipusra és kemoterapia-
ra nézve nem valogatott betegcsoportban a relativ kockazat
2,5-szeresnek adédott a kemoterapiat nem kapo betegekhez
képest (23). A citotoxikus szerek akar az endotélsejtek direkt
karositasan keresztiil is vezethetnek trombus kialakulasa-
hoz, mint példaul a platinaalapu ciszplatin és karboplatin,
a ciklofoszfamid vagy a bleomicin (29).

A célzott” terdpias szerek bevezetése nagy elérelépés volt
a kezelések szempontjabél (30), azonban varatlan, idénként
halalos kimenetelli mellékhatasokkal jart. A vaszkularis
endotelidlis novekedési faktor (VEGF) kulcsszerepet jatszik
az érrendszer fizioldgids mikodésének fenntartasaban, igy
az angiogenezisgatlok kozil a VEGF elleni antitest bevaci-
zumab és a tirozinkinaz-gatlé kismolekula szunitinib vér-
nyomas-emelkedés, vénas tromboembdlia és miokardialis
infarktus kialakuldsahoz jarulhatnak hozza (31, 32). A gyul-
ladasos folyamatok és az alvadasi rendszer aktivitdsanak
szoros kapcsoltsaga (33) és a hematolégiai malignus beteg-
ségek alvadasaktivaciot okozo volta miatt azimmunmodulans
szerek, mint a talidomid és lenalidomid, szintén erésen pro-
trombotikus allapothoz vezetnek, kiilongsen dexametazonnal
kombinacidban (34).

Aviszonylag Ujonnan bevezetettimmunellenérzépont-gat-
l6kkal (immune checkpoint blockers, ICB) kapcsolatban is mar
rendelkezésre allnak adatok a mellékhatasok tekintetében.
A programozott sejthalal protein 1 (PD-1) és a programozott
sejthalal ligandum (PD-L1) elleni monoklonalis antitestek
a T-sejteken keresztiil hatva a tumorellenes immunvalasz
Ujraaktivaciojat idézik eld (35). Ezeket egyre tobb malignus
betegség kezelésében engedélyezték az utdbbi években: nem
kissejtes tliddérak, melandma, fej-nyaki laphamkarcinéma és
vesesejtes karcindma (36). Alkalmazasuk mellett elsGsorban
az immunrendszer aktivacidja miatt jelentkezé autoimmun
gyulladasos adverz hatasokat jelentettek a bér, gyomor-bél
rendszer, maj, vese, tidé és endokrin szervek tekintetében (37).
Alll-as fazisu klinikai vizsgalatoknal nem sok tromboembélias
eseményt jelentettek, késébb azonban, ..valé élet”-beli kohor-
szokban jelezték az eléfordulasukat, bar a ..hagyomanyos”
kemoterapiakhoz képest nem nagyobb aranyban. Tébbségé-
ben attétes tiid6- és vesesejtes rakban, illetve melanémaban
szenvedd, kozel 15000 beteg adatainak retrospektiv vizsgalata
soran azimmunellendrzépont-gatléval kezelt betegek kozott
a VTE kumulativ eléfordulasa 6 honapnal 5-8% kozotti, 12
honapnal >10% volt, bar a tanulmanyok heterogenitdsa és
a rendszerint kés6i stadiumban év6 bevont betegek miatt
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ovatosan értékelend6k az adatok (38). Mas vizsgélatokban
valtozo VTE-eléforduldsi aranyt jelentettek, 4,1 és 16% kozott
(utdbbit tobb ICB szer egylittes adasa esetén) (39).

Betegasszocialt rizikofaktorok

A betegekkel kapcsolatos rizikéfaktorok kozott az idésebb
életkor, a komorbiditasok megléte, az 6roklott protrombotikus
mutacidk és az anamnézisben szereplé VTE meghatarozé
szereplek. A 60-65 évesnélidGsebb betegek esetében emel-
kedik a rizikd, mint ahogy tarsbetegségek megléte esetén is:
kardiovaszkularis betegség, tidébetegség, veseelégtelenség
mellett nagyobb az esély trombembdlias szovédményre (24,
27). Amalignus betegség, illetve a kezelések szovédménye-
ként kialakuld anémia és a gyulladas indukalta vérlemezke-
szam-emelkedés szintén szerepet jatszik a folyamatokban.
A némileg vitatott hasznossagu, a daganatos beteg trom-
bézisrizikd-becslésére alkalmazott Khorana-pontrendszer
a kovetkezdket veszi figyelembe: a primer daganat kiindulasi
szerve - magas rizikd: gyomor, pankreész (2 pont); alacsony:
limféma, tiidé-, négydgyaszati, holyag-, heredaganat (1 pont)
-, kemoterapia el6tti 350 G/L trombocitaszam (1 pont), és 11
G/L feletti fehérvérsejtszam (1 pont), 10 g/dL alatti hemog-
lobinszint (1 pont], vagy eritropoietikus dgens adasa, és 35
kg/m? feletti testtomegindex (1 pont] (40). A pontrendszernek
amagas rizikdju (>3 pont) betegeknél van megfeleld prediktiv
értéke tromboembdlia kialakulasara.

Az 6roklott protrombotikus mutacidkkal kapcsolatban el-
lentmondd adatok allnak rendelkezésre: a MEGA study adatai
alapjan példaul a véralvadas V. faktoranak Leiden-mutacidja
fokozta a VTE-esélyhanyadost daganatos betegekben (10), mig
egy négyféle protrombotikus mutaciot vizsgalé tanulmany
szerint a VTE-t kapo betegek kdzdtt nem volt kiilonbség
a mutacidt hordozd és nem hordozé betegek aranyaban
(41). Ahogy nem daganatos betegekben is, a korabbi VTE
a beteg anamnézisében igen erds kockazati faktor az Ujabb
esemény bekovetkezésére, ahogyan azt példaul egy mieldma
multiplexben szenvedd betegcsoportban is kimutattak (42).

KLINIKAI MEGJELENES

Klinikai megjelenés tekintetében széles spektrumon helyez-
kednek el a korképek, itt csak roviden foglaljuk dssze Gket.
Tulsulyban vannak a vénas oldalon bekdvetkezd vérrogkép-
z6dések, a mélyvénas trombdzis valtozatos lokalizaciokban
jelentkezik, mint példaul a vena cava, iliaca, portae és a me-
zenterikus vénak (43), a pulmonalis embdlia pedig, ahogy
korabban is emlitettilk, magas halalozassal jar. A migrald
fellletes tromboflebitisz hasnyalmirigy- és egyéb kiindulasu,
adenokarcinoma tipusu daganatokhoz tarsulasat figyelték
meg (17). Artérids trombozis az eleve magas kardiovaszkula-
ris kockazattal élé betegekben, illetve néhany, erre jellemz6
adverz hatassal jaré kemoterapias szer alkalmazasa mellett
alakul ki gyakrabban; jelentkezhet akar koszoruér-elzarddas
és miokardialis infarktus, cerebrovaszkularis esemény, illetve
periférias artérias okkluziv betegség formajaban (44).



LABORATORIUMI MARKEREK

Atrombotikus esemény laboratdriumi kimutatasara szolgalo
tesztek kozll a fibrindegradaciés termék D-dimer mérése
terjedt el leginkabb a mindennapi klinikai gyakorlatban (45).
Koztudott, hogy a D-dimer szintje szdmos kérallapotban emel-
kedett lehet (pl. varanddssag, gyulladasos folyamatok, méajbe-
tegség), vénas tromboembdliara nem specifikus, egyértelmden
atrombozis kizarasara alkalmazandé marker. A klinikai tlinetek
alapjan a Wells-pontrendszer segit annak eldontésében, hogy
egyaltaldan érdemes-e a D-dimer-tesztet elvégezni. Magas
Wells-pontszam, azaz zajlé tromboézis nagy valészinlisége
esetén (magas pre-teszt probabilitds) a D-dimer-eredmény
kevésbé értékes, negativ prediktiv értéke is csokken (46). Mivel
a Wells-kritériumok kéziil az elsé a malignus betegségre, il-
letve zajlé kezelésére vonatkozik, rakos betegekben a D-dimer
mérésének hasznossaga tromboézis diagnézisara kérdéses, az
ezt vizsgalo tanulmanyok eltér6 eredmeényekre jutottak. Az on-
kolégiai betegekben eleve emelkedett lehet a D-dimer szintje,
akar a betegek 70-80%-aban (47, 48). Mélyvénas trombdzis
gyanujaval jelentkezd, 1000 jardbeteg vizsgalata soran a rakos
betegek 50%-aban, mig nem rakos betegek 15%-aban kerdilt
megerdsitésre a tromboézis diagnozisa klinikai tiinetek, vénas
ultrahang és D-dimer-teszt alapjan (49). A D-dimer specifici-
tasa rakos betegekben csak 48% volt, negativ prediktiv értéke
pedig 79%, igy a szerzék szerint nem kelléen megbizhaté
amélyvénas trombozis kizarasara daganatos betegeknél (49).
Egy masik vizsgalatban viszont a D-dimer negativ prediktiv
értéke ugyanolyan magasnak bizonyult daganatos, mint nem
daganatos populacioban a mélyvénas trombdzis gyanuja ese-
tén. Azon 63 beteg koziil, akiknél negativ D-dimer és negativ
vénas ultrahang alapjan kizartak a trombozis diagnézisat, és
antikoagulans kezelést nem inditottak, egy betegnél alakult
ki trombozis a kovetési idd alatt (47). A D-dimer prognosztikus
markerként valé hasznalatara is torténtek kisérletek, egy
prospektiv vizsgalatban példaul elére jelezte a magasabb
mortalitast, és a magas kiindulasi értéke asszocialt volt a ro-
videbb progresszidmentes taléléssel is (48).

Egy masik, malignus betegekben sokszor vizsgalt biomar-
ker a szolubilis P-szelektin (50). Az alvadas és a trombocitak
aktivacidja esetén a sejtadhézids molekula P-szelektin kikeril
a trombocitdk, illetve az endotélsejtek felszinére, és szamos
korallapotban medidlja a fehérvérsejtek, a trombocitak és a ma-
formaban is jelen van a keringésben. Malignus betegségekben
a trombdzis diagndzisa helyett inkabb annak elérejelzésére
vizsgaltak, emelkedett volta prediktivnek bizonyult a késébbi
vénas tromboembdlia kialakulasara (50). A médositott Khorana
rizikobecsl6 pontrendszerbe is bekeriilt, azonban a napi diag-
nosztikai gyakorlatban a mérése nem kivitelezhetd.

MEGELOZES, KEZELES

Amalignus betegségben szenved6k trombdzisprofilaxisa és
kezelése igen nagy kihivas a klinikai gyakorlatban, hiszen
a trombdzishajlam mellett a vérzéses rizikd is magas (52).
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Akérdéssel kapcsolatban tobb iranyelv all rendelkezésre (53,
54), melyek koziil az Amerikai Klinikai Onkoldgiai Tarsasag
(American Society of Clinical Oncology, ASCO] ajanlasait
foglaljuk 6ssze (55) (lasd az 1. téblézatban).

A kérhazi felvételre keriild, daganatos betegségben szen-
vedG6k kozil, vérzés és egyéb kontraindikacid hianyaban
azoknal ajanlott a trombdzisprofilaxis, akiknél egyéb, akut
kérallapot is fennall. Akut betegség hidnyaban nem fel-
tétlenil szlikséges a tromboprofilaxis, kis beavatkozasok
vagy kemoterapia miatt felvételre keriild betegeknél pedig
még kevésbé javasolt, bar utobbi tekintetben nem all ren-
delkezésre megfeleld mindségl evidencia. A kemoterapiat
kapo jarobetegeket egyéb jelentds rizikofaktor hidnyaban
nem szlikséges rutinszerlen tromboprofilaxisban része-
siteni, akiknél azonban magas a trombdzisriziké, példaul
a Khorana-pontrendszer (>3) alapjan, ott megfontolandé
a profilaktikus antikoagulacié, alacsony molekulasulyd he-
parinnal (low molecular weight heparin, LMWH], vagy az
(j tipusl antikoagulans szerek (novel oral anticoagulants,
NOAC] koziil apixabannal vagy rivaroxabannal, ezekben az
esetekben viszont alapos betegoktatas sziikséges. Kiemelt
betegcsoport ebbél a szempontbdl a mieldma multiplexben
szenvedd és emiatt lenalidomid-, illetve talidomidterapiat
kapo betegek, dexametazonnal vagy anélkiil, naluk sziiksé-
ges az antikoagulacié valamelyik formadja, alacsony kockazat
esetén aszpirinnel vagy LMWH-val (56), magas kockazatu
betegnél LMWH-val, erre vonatkozdan meggy6zé klinikai
adatok allnak rendelkezésre.

A mitétre keriilé onkolégiai betegek estében egyértelm-
en szlikség van tromboprofilaxisra, a perioperatividdszak igen
nagy kockazatot jelent ebb6l a szempontbél. Az antikoagulalas
a mitét utdn 7-10 napig folytatando, természetesen kontra-
indikacio hidnyaban. Major hasi vagy kismedencei mtétek
esetében az antikoagulalas akar 4 hétig is adhato, ha egyéb
rizikéfaktorok is jelen vannak, példaul tartés immobilizacio,
talsuly, vagy kordbbi tromboembdlia a beteg kortorténetében
(57), ugyanis a posztoperativ trombdzisok korilbelil fele
a korhazi elbocsatast kovetéen alakult ki (58).

Tlnetekkel jard, illetve incidentalisan diagnosztizalt mély-
vénas trombodzis/pulmonélis embdlia esetében a kezdeti (5-10
nap) terapias antikoagulalas torténhet LMWH, frakcionalatlan
heparin, fondaparinux vagy rivaroxaban alkalmazasaval.
Az akut eseményt kovetd tovabbi hat hdnapban LMWH-val,
vagy a direkt Xa-faktor-inhibitor edoxabannal, illetve rivaro-
xabannal kezelhet6 a beteg. A K-vitamin-antagonistak nem
javasoltak, mivel a visszatéré trombodzis megeldzésében ke-
véshé bizonyultak hatékonynak ebben a betegcsoportban (59).
Figyelembe kell venni az edoxaban és rivaroxaban melletti
fokozott vérzéses kockazatot, kiildndsen egyéb rizikofak-
torok esetében, mint a gasztrointesztinalis tumor, egyidej
aggregaciogatlo terapia, majelégtelenség, trombocitopénia,
illetve, hogy szdmos kemoterapias, hormonalis és immun-
terapias szer okozhat gyogyszer-interakciokat az Uj tipusu
antikoagulans szerekkel (60). Attétes folyamat vagy aktiv
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144 LAKATOS ES MTSAL.

1. TABLAZAT. Daganatos betegséghez tarsult vénas tromboembdlia megeldzésére és kezelésére vonatkozé ajanlasok

ASCO
jarébeteg,
kemoterapia,
minor sebészeti

valogatas nélkdli
betegpopuldcio: nem
szilkséges

" beavatkozas MM: lenalidomid/talidomid
E: +DXM: LMWH/aszpirin
.E
o akut betegség UFH, LMWH, fondaparinux
miatti hospitali-
zacio
mitét UFH, LMWH, fondaparinux (min. 10 nap)
” diagnosztizalt VTE akut (5-10 nap): LMWH, UFH, fondaparinux, rivaroxaban
~Q
(]
E hosszU tavu (<6 honap) + kiterjesztett (>6 hénap):

LMWH, edoxaban, rivaroxaban

rizikébecslés alapjan magas
rizikd: LMWH, fondaparinux,
apixaban, rivaroxaban

ESMO
rizikébecslés alapjan
magas rizik6: LMWH,
apixaban, rivaroxaban
MM: lenalidomid/tali-
domid +DXM: LMWH
(apixaban, rivaroxaban)

UFH, LMWH, fondaparinux

valogatas nélkdli
betegpopulacié: nem
sziikséges

LMWH, UFH, (fondaparinux) (min. 10 nap)

akut (5-10 nap): LMWH, UFH, rivaroxaban, apixaban
hosszu tavu (<6 honap) £ kiterjesztett (26 honap):
LMWH, edoxaban, rivaroxaban, apixaban; VKA meg-
fontolhatd

ASCO: American Society of Clinical Oncology, DXM: dexametazon, ESMO: European Society of Medical Oncology, LMWH: alacsony molekulasulyd
heparin, MM: mieléma multiplex, UFH: nem frakcionalt heparin, VKA: K-vitamin-antagonista, VTE: vénéds tromboembdlia

kemoterapias kezelés esetén a hat hénapon tuli alvadasgatlé
terdpia is szoba johet, a kockazat-haszon arany rendszeres
felllvizsgalataval.

MEGBESZELES

Régdta ismert a daganatos betegek fokozott alvadasi hajla-
ma. Ennek hatterében azonosithatok magahoz a daganathoz
(daganattipus és -stadium), a beteghez (pl. komorbiditasok,
korabbi VTE), illetve a terapidhoz kéthetd (kemoteréapia,
sebészeti beavatkozas, immobilizacid) faktorok. Ezek altal
a Virchow-tridsz minden eleme érintett a fokozott alva-
dasi hajlam kialakulasaban, ami magyarazatot ad arra,
hogy a malignus megbetegedés miért rizikéfaktor vénas
tromboembdlia kialakulasara nézve. A daganatos betegben
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