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Streszczenie

Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa (ZChZZ) stanowi czesty problem u pacjentéw z zaawanso-
wang choroba nowotworowa, wigzacy sie ze skréceniem czasu przezycia i wystepowaniem ucigz-
liwych objaw6w. Zapobieganie ZChZZ i jej leczenie jest w tej populacji dyskusyjne z powodu duze-
go ryzyka krwawienia i braku danych z badan klinicznych potwierdzajacych bezpieczenstwo
i skuteczno$¢ takiego postepowania. Decyzja o zastosowaniu lekéw przeciwzakrzepowych musi by¢
podejmowana indywidualnie, z uwzglednieniem ryzyka i niedogodnosci zwigzanych z leczeniem
oraz preferencji pacjenta. Stosowanie srodkéw przeciwzakrzepowych wydaje sie nieodpowiednie
u 0s6b z krotkim przewidywanym czasem przezycia. Skuteczno$é profilaktyki przeciwzakrzepo-
wej zostala potwierdzona w odniesieniu do pacjentéw z dodatkowym czynnikiem ryzyka, takim
jak ostre schorzenie, zabieg chirurgiczny (> 30 minut), aloplastyka stawu biodrowego lub opera-
cyjne leczenie zlamania w obrebie biodra. Nie ma natomiast dowodéw na skuteczno$¢ profilakty-
ki u pacjentéw hospitalizowanych, u ktérych gléwnym czynnikiem ryzyka byla choroba nowo-
tworowa. W profilaktyce i leczeniu ZChZZ u pacjentéw z zaawansowang choroba nowotworowa
lekiem z wyboru sg heparyny drobnoczasteczkowe.

Stowa kluczowe: zakrzepica zylna, zaawansowana choroba nowotworowa, opieka paliatywna.

Abstract

Venous thromboembolism (VT) is a common problem in patients with advanced cancer, worsening
the prognosis and quality of life. However, prophylaxis and treatment of VT in this population is con-
troversial because of high risk of bleeding and shortage of evidence supporting such management.
The decision to start anticoagulants must be taken individually, balancing risk of VT and bleeding, and
burden of treatment. Patient’s preference should also be considered. In addition to the known con-
traindications, patients who are dying, or who are on end of life care pathway are not suitable for anti-
coagulation. There are some data to support thromboprophylaxis in hospitalized patients with acute
medical conditions, subjects undergoing surgery lasting more than 30 minutes, and patients who have
undergone hip replacement or hip fracture surgery. In contrast, there is no evidence of efficacy of pro-
phylaxis in all inpatients with cancer. The treatment of choice is low molecular weight heparin.
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Czestos¢ wystepowania zylnej choroby zakrzepo-  z nowotworem zwieksza si¢ wraz z zaawansowaniem
wo-zatorowej (ZChZZ) u pacjentéw z choroba nowo-  choroby, a takze w zwigzku ze stosowana chemiote-
tworowa jest wieksza niz w populacji ogélnejiwyno- rapiaileczeniem chirurgicznym. Zalezy ono takze od
si ok. 15% [1]. Ryzyko rozwoju ZChZZ u pacjentéw  rodzaju nowotworu: najwieksze ryzyko stwierdzono
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u pacjentéw z nowotworami osrodkowego ukladu ner-
wowego, z rakiem trzustki, zoladka, nerki i jajnika
[2, 3]. Zakrzepica zylna u pacjentéw onkologicznych
stanowi powazny problem nie tylko ze wzgledu na
czesto$¢ wystepowania, lecz takze z powodu nieko-
rzystnego wplywu na czas przezycia [4-6]. Powiklania
zakrzepowo-zatorowe stanowig druga co do czesto-
Sci przyczyne $mierci u 0séb z choroba nowotworo-
wg, ponadto aktywacja ukladu krzepniecia ma nie-
korzystny wplyw na biologi¢ nowotworu: promuje
wzrost guza, angiogeneze i tworzenie przerzutéw
odlegtych [6-9].

Aktualne wytyczne dotyczace zapobiegania i lecze-
nia przeciwzakrzepowego u pacjentéw z nowotwo-
rem zalecajg profilaktyczne stosowanie heparyny
niefrakcjonowanej (HN), heparyny drobnoczastecz-
kowej (HDCz) lub fondaparynuksu u 0s6b przyjmo-
wanych do szpitala z powodu ostrego schorzenia
(niektére wytyczne zalecaja nawet profilaktyke
u wszystkich pacjentéw z nowotworem przyjmowa-
nych do szpitala), o ile nie ma przeciwwskazan do
leczenia przeciwzakrzepowego (profilaktyka pier-
wotna) [10]. Profilaktyka powinna by¢ takze stosowana
u pacjentéw poddawanych zabiegom chirurgicz-
nym, przy czym w przypadku zwiekszonego ryzyka
powiklan zakrzepowo-zatorowych nalezy ja konty-
nuowac przez 4 tygodnie. Obecne wytyczne nie zale-
caja profilaktyki przeciwzakrzepowej u 0s6b z nowo-
tworem leczonych ambulatoryjnie, z wyjatkiem
pacjentdéw ze szpiczakiem mnogim otrzymujacych tali-
domid lub lenalidomid. W leczeniu zakrzepicy zylnej
zaleca sie stosowanie HDCz przez co najmniej 3-6 mie-
siecy, a w przypadku aktywnej choroby nowotwo-
rowej lub utrzymujgcych sie czynnikéw ryzyka
zakrzepicy kontynuowanie leczenia bezterminowo
(dawki mniejsze niz lecznicze; profilaktyka wtérna)
[10]. Aktualne wytyczne nie zalecaja stosowania
pochodnych kumaryny u pacjentéw z choroba nowo-
tworowa. Utrzymanie INR w zakresie terapeutycznym
jest w tej populacji bardzo trudne ze wzgledu na duza
czesto$¢ wystepowania niedozywienia, zaburzen
czynnosci watroby i duza zmienno$¢ wchlaniania leku
po podaniu doustnym, a takze liczne interakcje leko-
we (z niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi,
kwasem acetylosalicylowym, flukonazolem, parace-
tamolem, inhibitorami pompy protonowej, sulfame-
toksazolem, chinolonami, metronidazolem, amioda-
ronem, tramadolem, allopurynolem, lowastatyna
iinnymi statynami). Wykazano, ze stosowanie pochod-
nych kumaryny u pacjentéw z nowotworem wiaze sie
nie tylko z wiekszym ryzykiem wystgpienia powiklan
krwotocznych, lecz takze nawrotu zakrzepicy w po-
rOwnaniu z leczeniem HDCz [11, 12].

Osoby z zaawansowang choroba nowotworows sta-
nowia szczegdlna populacje, obarczona wyjatkowo
duzym ryzykiem rozwoju powiklan zakrzepowo-
-zatorowych. Wedlug niektérych badaczy czestos¢
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wystepowania objawowej i bezobjawowej zakrzepi-
cy w tej grupie chorych moze wynosi¢ nawet 50%
[5, 13]. Wsréd przyczyn tego zjawiska wymienia sie
zaréwno czynniki zwigzane z biologia nowotworu,
takie jak sekrecja substancji prozakrzepowych, akty-
wacja czynnika tkankowego, kompleksu trombina—
antytrombina oraz czynnika Vlla, jak i zaburzenia
przeplywu krwi zwigzane z obecnoécig guza i unie-
ruchomieniem pacjenta. Wraz z zaawansowaniem
choroby nowotworowej zwieksza sie nie tylko ryzyko
rozwoju i nawrotu zakrzepicy, lecz takze czestoséc
wystepowania powiklan krwotocznych. Dotyczy to
szczegoblnie 0s6b leczonych pochodnymi kumaryny
[11, 12, 14]. Zwiekszona tendencja do krwawienia moze
by¢ zwigzana z nacieczeniem $ciany naczyniowej przez
nowotwdr, a takze z matoplytkowoscia spowodowa-
ng zajeciem szpiku przez proces nowotworowy lub
bedaca niepozadanym efektem leczenia przeciwno-
wotworowego (chemio- lub radioterapii). Szczeg6lna
trudnoé¢ stanowi koagulopatia ze zuzycia w przebiegu
rozsianego wykrzepiania srédnaczyniowego [15].

DIAGNOSTYKA ZYLNEJ CHOROBY
ZAKRZEPOWO-ZATOROWEJ U PACJENTOW
L ZAAWANSOWANA CHOROBA
NOWOTWOROWA

Ustalenie rozpoznania zakrzepicy zyt glebokich i/lub
zatorowosci plucnej u pacjentéw z zaawansowang cho-
robag nowotworowa w praktyce zazwyczaj nie jest
latwe [16]. Charakterystyczne objawy, takie jak boles-
ny obrzek jednej lub obu koficzyn dolnych, mogg by¢
spowodowane nie tylko zakrzepica, lecz takze wieloma
innymi zaburzeniami czesto wystepujacymi w tej
populacji: zajeciem wezléw chlonnych, obrzekiem im-
fatycznym, hipoalbuminemig, niewydolnoscia serca,
obecnoscig guza miednicy utrudniajacego odplyw zyl-
ny, moga rowniez stanowi¢ powiklanie leczenia (far-
makoterapii, np. steroidami, lub radioterapii). Warto
podkresdli¢, ze stwierdzenie wystepowania ktérego$
z wyzej wymienionych zaburzen nie wyklucza wspét-
istnienia zakrzepicy. W badaniu przeprowadzonym
przez Kirkova i wsp. zakrzepice zyl glebokich potwier-
dzono ultrasonograficznie u niemal polowy pacjentéw
z zaawansowana choroba nowotworowa i obrze-
kiem jednej lub obu koficzyn dolnych [17]. Podobnie
duszno$é, bedaca obok tachykardii najczestszym
objawem zatorowosci plucnej, u pacjentéw z zaawan-
sowang choroba nowotworowa moze wynikac¢ z bar-
dzo wielu przyczyn, m.in. niedokrwistosci, wysieku
w oplucnej, przerzutéw do pluc, zapalenia ptuc, lim-
fangiozy plucnej czy zmeczenia mie$ni oddecho-
wych. Oznaczanie stezenia dimeréw D w diagnosty-
ce ZChZZ u pacjentéw z choroba nowotworowa jest
nieprzydatne i niezalecane, poniewaz w tej popula-
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qji jest ono czesto zwiekszone niezaleznie od obecnosci
zakrzepicy. Z kolei prawidlowe stezenie tego para-
metru u pacjentéw obcigzonych zwiekszonym ryzy-
kiem powiklan zakrzepowo-zatorowych nie stanowi
podstawy do wykluczenia zakrzepicy. Nieinwazyjna
i latwo dostepna metoda stosowana w diagnostyce
zakrzepicy zylnej jest ultrasonografia dopplerow-
ska, jednak badanie to moze by¢ mniej uzyteczne
w przypadku nawrotu zakrzepicy lub zmian zlokali-
zowanych w miednicy [16]. Wielorzedowa tomogra-
fia spiralna klatki piersiowej wydaje sie najbardziej
odpowiednim badaniem potwierdzajagcym rozpo-
znanie zatorowosci plucnej u pacjentéw z zaawan-
sowang choroba nowotworowa [10, 16].

PROFILAKTYKA | LECZENIE ZYLNEJ CHOROBY
ZAKRZEPOWO-ZATOROWEJ U PACJENTOW
L IAAWANSOWANA CHOROBA
NOWOTWOROWA

U 0séb z zaawansowana choroba nowotworowa
i krétkim przewidywanym czasem przezycia leczenie
powinno by¢ ukierunkowane bardziej na tagodzenie
objawdéw i poprawe jakosci zycia niz na jego prze-
dtuzanie. Zapobieganie ZChZZ i jej leczenie jest w tej
populacji bardzo trudng, nierozstrzygnieta kwestia,
wymagajaca indywidualnej oceny i decyzji. Z jednej
strony, poza niekorzystnym wplywem na dlugosc¢
zycia, choroba ta wigze sie z wystepowaniem dokucz-
liwych i trudnych do zlagodzenia objawéw: obrzeku
i bolesnosci koficzyny w przypadku zakrzepicy zyt gle-
bokich, a takze dusznoéci, leku i b6lu w zatorowosci
plucnej. Leczenie srodkami przeciwzakrzepowymi
moze zapobiec wystgpieniu tych dolegliwosci lub spo-
wodowac ich szybkie ustapienie. Z drugiej strony
leczenie przeciwzakrzepowe wiaze sie z konieczno-
Scig wstrzyknie¢ podskérnych (w przypadku HN
lub HDCz) i/lub monitorowania ukladu krzepniecia
(HN i pochodne kumaryny), co stwarza dodatkowe
obcigzenie dla pacjenta. Kolejnym czynnikiem, ktéry
powinno sie uwzglednig, jest wysoki koszt leczenia
HDCz. Podjecie decyzji co do stosowania profilakty-
ki lub leczenia przeciwzakrzepowego u osoby
z zaawansowana chorobg nowotworowsa jest tym bar-
dziej trudne, ze brakuje danych z badan klinicznych
odnoszacych sie do tej populacji. W wiekszosci badan
dotyczacych skutecznosci lekow przeciwzakrzepo-
wych pacjenci z chorobag nowotworowa stanowili zde-
cydowang mniejszo$¢ (10-15%), a do kryteriow wyla-
czenia nalezaty krétki przewidywany czas przezycia
(< 3 miesiecy), niski poziom sprawnosci funkcjonal-
nej (ECOG > 2) i zaburzenia czynnosci nerek [15].
Pomimo tych zastrzezef heparyny drobnoczastecz-
kowe sa zalecane jako leki pierwszego rzutu w lecze-
niu ZChZZ u pacjentéw z zaawansowang choroba
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nowotworowa [18]. Wyniki badan jakosciowych wska-
zuja, ze kilkumiesieczne leczenie HDCz jest akcepto-
wane przez tych chorych mimo koniecznoéci codzien-
nych wstrzyknie¢ [19]. U oséb z bardzo krétkim
przewidywanym czasem przezycia (dni lub tygo-
dnie) bardziej odpowiednie bedzie natomiast wylacz-
nie leczenie objawowe. Ostateczna decyzja co do
strategii postepowania powinna réwniez uwzgledniac
preferencje samego pacjenta.

WYTYCZNE PROFILAKTYKI
PRZECIWZAKRZEPOWEJ PAN-BIRMINGHAM

W 2011 r. ukazaly sie zaktualizowane wytyczne
opracowane przez Pan Birmingham Cancer Network,
dotyczace pierwotnej profilaktyki zakrzepicy zylnej
u pacjentéw z zaawansowang chorobg nowotworo-
wa przyjmowanych do szpitala lub hospicjum [20].
W wytycznych tych podkreslono, ze przy podejmo-
waniu decyzji co do pierwotnej profilaktyki ZChZZ
powinno sie mie¢ na celu przede wszystkim dobra
kontrole objawéw. Decyzja ta u kazdego pacjenta po-
winna by¢ podejmowana indywidualnie, z uwzgled-
nieniem ryzyka i niedogodnosci zwigzanych z lecze-
niem.

Przy przyjeciu do szpitala powinno sie oceni¢, czy
u pacjenta nie wystepuja przeciwwskazania do sto-
sowania lekdéw przeciwzakrzepowych oraz czy nale-
zy do grupy, w odniesieniu do ktérej udowodniono
korzyéci z profilaktyki przeciwzakrzepowej. Do czyn-
nikéw wykluczajacych zastosowanie profilaktyki zali-
czono:

* obecnos¢ przeciwwskazan do stosowania heparyn
drobnoczasteczkowych,

* faze umierania lub bardzo krétki przewidywany czas
przezycia,

* czynne krwawienie,

* stosowanie innych lekéw przeciwzakrzepowych,

* wcze$niejsze powiklania zwigzane z leczeniem
heparyna, np. trombocytopenie indukowang hepa-
ryng (HIT),

* liczbe plytek < 50 tys/mm?.

Potencjalne korzysci z profilaktyki przeciwza-
krzepowej zostaly udowodnione u:

* pacjentéw hospitalizowanych z powodu ostrego
schorzenia, ktérzy z duzym prawdopodobien-
stwem wyzdrowieja:

— zalecana profilaktyka do czasu pelnego urucho-

mienia, jednak nie diuzej niz 14 dnj;

* pacjentéw poddawanych zabiegom chirurgicznym
(laparotomia, laparoskopia, torakotomia) trwaja-
cym ponad 30 minut:

— zalecana profilaktyka do czasu peilnego urucho-

mienia, jednak nie diuzej niz 14 dni;
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* pacjentéw po chirurgicznym leczeniu nowotworéw
w obrebie jamy brzusznej lub miednicy:

— jedli zabieg byl nieradykalny, pacjent jest otyly lub
ma w wywiadzie ZChZZ, to zaleca sie profilak-
tyczne stosowanie HDCz przez 28 dni;

* pacjentéw po aloplastyce stawu biodrowego lub ope-
racyjnym leczeniu zlamania w obrebie biodra:

— zaleca sie profilaktyczne stosowanie HDCz (lub
fondaparynuksu) przez 28 dni.

Potencjalnie korzysci z profilaktyki przeciwza-
krzepowej moga odniesc¢ takze osoby unieruchomio-
ne w ostatnim czasie oraz pacjenci z kompresja rdze-
nia lub zlamaniem patologicznym, u ktérych
przewiduje si¢ zwiekszenie mobilnosci. Czas trwania
profilaktyki powinien by¢ ograniczony do 14 dni.

Przy podejmowaniu decyzji co do zastosowania
profilaktyki przeciwzakrzepowej nalezy wzia¢ pod
uwage nie tylko potencjalne korzysci i ryzyko zwia-
zane z leczeniem, lecz takze obcigzenia wynikajace
z koniecznosci monitorowania leczenia (liczba plytek
krwi, elektrolity i stezenie kreatyniny w surowicy) oraz
preferencje pacjenta.

Lekiem z wyboru sg heparyny drobnoczasteczko-
we podawane w jednej dawce dziennej. Proponuje sie
enoksaparyne w dawce 40 mg lub 20 mg w przypad-
ku 0s6b ze znacznym uposledzeniem czynnosci nerek
(klirens kreatyniny < 30 ml/min) i malg masa ciala
(< 45 kg u kobieti < 57 kg u mezczyzn). Celowos¢ pro-
filaktyki powinna by¢ rewidowana co 48 godzin.

Autorzy wytycznych stwierdzajg natomiast, ze nie
ma dowodoéw na skuteczno$é profilaktyki przeciw-
zakrzepowej u pacjentéw hospitalizowanych, u kto-
rych gléwnym czynnikiem ryzyka byla choroba
nowotworowa [21]. Korzyéci ze stosowania wytycz-
nych Pan-Birmingham (zmniejszenie ryzyka wysta-
pienia powiklan zakrzepowo-zatorowych przy jed-
noczesnym braku zwiekszenia ryzyka krwawienia)
u pacjentéw z zaawansowang choroba nowotworo-
wa dotad nie zostaly udokumentowane, a jednoczes-
nie ich trafno$¢ poddawana jest krytycznej ocenie [22].
Nalezy oczekiwa¢ dalszych badani i opracowania na
tej podstawie bardziej szczegélowych rekomendacji.

LAKTUALIZOWANE POLSKIE WYTYCINE
PROFILAKTYKI | LECZENIA ZYLNEJ CHOROBY
LAKRZEPOWO-ZATOROWEJ

W 2012 r. ukazaly sie zaktualizowane polskie
wytyczne profilaktyki i leczenia ZChZZ [23]. Podkre-
slono w nich, ze ryzyko ZChZZ u 0s6b z nowotworem
zlosliwym jest co najmniej $rednie, a w przypadku
zabiegu chirurgicznego — duze. U chorych leczonych
ambulatoryjnie z guzem litym i dodatkowym czyn-
nikiem ryzyka (ZChZZ w wywiadzie, unieruchomie-
nie, stosowanie inhibitor6w angiogenezy) autorzy
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wytycznych sugeruja profilaktyczne stosowanie HDCz
lub HN (zalecenie stabe). W wytycznych nie odniesiono
sie do profilaktyki i leczenia ZChZZ u pacjentéw z za-
awansowang chorobg nowotworowa.

NAWROT ZAKRZEPICY W TRAKCIE LECZENIA
HEPARYNA DROBNOCZASTECZIKOWA

Przyczyna nawrotu zakrzepicy podczas stosowa-
nia HDCz w dawce terapeutycznej moze by¢ bez-
posrednia aktywacja trombiny przez substancje pro-
dukowane przez guz, z pominieciem czynnika Xa.
W takiej sytuacji HDCz, bedaca inhibitorem czynni-
ka Xa, jest nieskuteczna. Wiaze sie to ze zlym roko-
waniem. W leczeniu nawrotu zakrzepicy mozna
zmieni¢ spos6b dawkowania na dwa razy dziennie
(w celu unikniecia wahan stezenia leku w surowicy)
albo rozpocza¢ leczenie HN, ktéra Iaczy sie z anty-
trombing III, tworzac kompleks inaktywujacy trom-
bine (a takze czynniki Xa, XIa i XIla). Leczenie HN wia-
ze sie jednak z konieczno$cia monitorowania czasu
kaolinowo-protrombinowego (aPTT). W takiej sytu-
acji przydatne moga by¢ takze nowe leki przeciwza-
krzepowe, bedace bezposrednimi inhibitorami trom-
biny [15].

NOWE LEKI PRZECIWZAKRZEPOWE

W ostatnim czasie do profilaktyki i leczenia ZChZZ
wprowadzono nowe doustne leki przeciwzakrzepo-
we, o lepszym profilu bezpieczenstwa, bardziej sta-
bilnej farmakokinetyce, mniejszej liczbie interakcji leko-
wych niz pochodne kumaryny i niewymagajace
monitorowania ukladu krzepniecia podczas stoso-
wania. Niektore z tych lekéw zostaly juz zaaprobo-
wane przez FDA w profilaktyce zakrzepicy po zabie-
gach ortopedycznych (dabigatran, rywaroksaban)
i profilaktyce udaru u pacjentéw z migotaniem przed-
sionkéw bez wady zastawkowej (dabigatran) [24].

Eteksylan dabigatranu (Pradaxa) jest prolekiem ule-
gajacym hydrolizie do substancji czynnej — dabiga-
tranu. Dabigatran jest bezposrednim inhibitorem
trombiny o szybkim poczatku dzialania i czasie p6t-
trwania wynoszacym 12-14 godzin. Jest on wydala-
ny gléwnie z moczem, w zwigzku z czym jest prze-
ciwwskazany u pacjentdw ze znacznie upo$ledzona
czynnoscig nerek (GFR < 30 ml/min). Metabolizm tego
leku przebiega bez udzialu cytochromu P450, dzieki
czemu prawdopodobienstwo wystapienia interakcji
lekowych jest niewielkie. Pewne ryzyko interakcji
wynika z faktu, ze eteksylan dabigatranu jest sub-
stratem glikoproteiny P (gp-P). Leki bedace indukto-
rami lub inhibitorami gp-P moga zmienia¢ jego wchia-
nianie, natomiast nie majg wplywu na metabolizm
substancji czynnej — dabigatranu [25]. W zwigzku z tym
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przeciwwskazane jest stosowanie dabigatranu Iacznie
z ketokonazolem, itrakonazolem, cyklosporyna i takro-
limusem, a ostrozno$¢ zaleca sie w przypadku poda-
wania tego leku lgcznie z klarytromycyng, werapa-
milem, amiodaronem i chinidyna. Aktywatory gp-P,
np. karbamazepina, dziurawiec, fenytoina i ryfampi-
cyna, mogg oslabia¢ jego dziatanie [26]. Wchlanianie
eteksylanu dabigatranu moze by¢ tez zmniejszone
podczas stosowania inhibitoréw pompy protono-
wej, poniewaz jego absorpcja zalezy od pH $rodowi-
ska [25].

Rywaroksaban (Xarelto) jest bezposrednim inhi-
bitorem czynnika Xa. Cechuje sie¢ on doskonala bio-
dostepnoscig, szybkim poczatkiem dzialania i sto-
sunkowo matym ryzykiem interakcji lekowych.
Rywaroksaban jest metabolizowany z udzialem cyto-
chromu P450, ponadto jest on substratem gp-P. Silne
inhibitory CYP3A4 i gp-P (ketokonazol, ritonawir, kla-
rytromycyna, erytromycyna) mogg nasila¢, a induk-
tory (rifampicyna, karbamazepina, dziurawiec, deksa-
metazon) zmniejszaé jego dzialanie [27]. Potencjalne
interakcje dotyczg innych lekéw metabolizowanych
z udzialem CYP3A4, m.in. kapecytabiny, sunitynibu,
elotynibu i imatynibu [26]. Rywaroksaban jest wyda-
lany z z6lcig i przez nerki [27].

Dane z badan klinicznych przeprowadzonych
w niewyselekcjonowanych grupach pacjentéw
(RE-COVER, EINSTEIN-DVT) wskazujg, ze skutecz-
noé¢ dabigatranu i rywaroksabanu w profilaktyce wtér-
nej zakrzepicy jest co najmniej taka sama, jak warfa-
ryny i HDCz, przy mniejszej liczbie powiklan
krwotocznych [28, 29]. Nalezy jednak podkresli¢, ze
zaledwie 10-12% os6b wlgczonych do tych badan cho-
rowalo na nowotwdr, przy czym byli to ludzie wzgled-
nie mlodzi (mediana wieku 55 lat) i z nieuposledzo-
na funkcja nerek (GFR > 50 ml/min). Na podstawie
dostepnych danych trudno wiec wyciaggna¢ wnioski
odnosnie do skutecznosci i bezpieczenstwa stosowa-
nia tych lekéw u pacjentéw z zaawansowang choro-
ba nowotworowa [24].
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