
- 105 -

1	 Uzman Doktor, S.B.Ü. Adana Şehir Eğitim ve Araştırma Hastanesi, İç Hastalıkları Kliniği, dryunuscoskun@gmail.com

Yunus COŞKUN1

ONKOLOJİDE ANTİKOAGÜLAN 
TEDAVİ KULLANIMI

Bölüm
15

GİRİŞ
Kanser hastalarında tromboembolik olaylar ilk 
defa 1865 yılında Dr. Armand Trousseau tarafın-
dan dile getirilmiştir. Kanser hastaları hiperkoa-
gulabiliteye bağlı trombotik komplikasyon riski 
altındadır. Tromboz, malignite tanısından önce 
olabilir veya sadece tedavi ya da hastaneye yatış 
sırasında ortaya çıkabilir. Kanser hastalarında ay-
rıca antikoagülasyon ile kanama riski yüksek ola-
bilir, bu da profilaktik antikoagülanların kullanı-
mına ilişkin kararları daha zor hale getirir.

İNSIDANS VE RISK FAKTÖRLERI
Toplumda venöz tromboembolik olayların ortala-
ma yıllık insidansı 100.000’de 104-183 aralığında-
dır ve inme insidansına benzerdir. Kanser hasta-
larında ise venöz tromboemboli gelişme riskinin, 
kanseri olmayanlara kıyasla 4-7 kat daha yüksek 
olduğu bilinmektedir (1) Bununla birlikte bazı 
kanser tipleri için daha yüksek tromboz oranla-
rı tanımlamıştır. Venöz tromboemboli oranı en 
yüksek maligniteler over, beyin, pankreas kanseri 
ve lenfomalardır (2) Yine kullanılan bazı sistemik 
kemoterapi ilaçları tromboz riskini arttırmakta-
dır. Tromboz ile en sık ilişkili kanser tedavileri 
arasında L-asparaginaz, talidomid ve analogları, 
sisplatin ve antianjiyojenik ajanlar ile seçici östro-
jen reseptör modülatörleri (SERM’ler) tamoksifen 
ve raloksifen bulunur (3)

Bazı kanser ameliyatları, özellikle büyük karın 
içi veya pelvik prosedürler, özofajektomi, sistekto-

mi, pankreatektomi, gastrektomi, kolektomi, akci-
ğer kanseri cerrahisi ve histerektomi daha yüksek 
venöz tromboemboli riski ile ilişkilidir (4)

İleri yaş (≥65), yüksek beden kitle indeksi 
(≥35kg/m2), steroid kullanımı, metastatik has-
talık, asit, konjestif yetmezlik, trombosit sayısı 
>400000 /microL, serum albumin<3 gr/dL, uza-
mış yatış süresi (1 hafta) de venöz tromboemloi 
riskini arttırır (4)

FIZYOPATOLOJI
Kanser hastalarındaki hareketsizlik ve tümör ba-
sısı staza neden olabilmekte; kanser hücreleri ve 
bazı kemoterapi ilaçları (anjiyogenez inhibitör-
leri, talidomid, lenalidomid, hormon tedavileri) 
ve ilaçların uygulanabilmesi için takılan kanüller 
vasküler hasarla sonuçlanmakta; kanser hücre-
sinden prokoagülan faktörlerin salınımı hiperko-
agülabiliteye yol açmaktadır (5) Tümör hücreleri; 
prokoagülan özellikte moleküller salgılayarak, inf-
lamatuvar sitokinler sentezleyerek ve doku faktörü 
taşıyan mikropartiküllerin oluşumuna neden ola-
rak pıhtılaşmayı aktive etmektedir. Kanser hasta-
larında protrombin fragman 1 ve 2, fibrinopeptid 
A, trombin-antitrombin kompleksi ve D-dimer, 
aktive protein C direnci varlığı ve mikropartikül 
oluşum artışı gibi pıhtılaşma ve fibrinolitik sistem 
aktivasyon belirteçleri, hemen daima yüksektir (6)

Çoğu kanser tipinde doku faktörü (DF) taşıyan 
mikropartiküllerin arttığı gösterilmiştir. Trans-
membran bir glikoprotein olan doku faktörü, 
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HIT riski daha düşüktür ve günde tek doz SC uy-
gulama kolaylıkları mevcuttur. Kullanımlarını tek 
sınırlayıcı GFR<30 ml/dk olmasıdır, bu durumda 
standart heparin tercih edilir.

Kanser Hastalarında sekonder profilaksi için 
6 ay süreyle DMAH ile tedavi yapılmaktadır 
(11,14,22,23,26-28) Kemoterapi alanlar, aktif kanseri olan-
lar, tromboz nüksü olan, metastatik veya kalıtsal 
trombofilisi olan hastalarda antikoagülan tedavi-
ye 6 aydan uzun süreyle devam edilir (23) Kanserli 
venöz tromboembolisi olan hastaların tedavisinde 
DMAH’larla varfarin ve rivaroksabanın dahil ol-
duğu oral antikoagülanların karşılaştırılmasında, 
DMAH’larla nüks oranının daha düşük olduğu 
görülmüştür (29) Varfarin ilaç etkileşimleri, oral 
alım bozuklukları ve gastrointestinal hastalıklar-
da kullanımlarının kısıtlanması nedeniyle kanser 
hastalarında tercih edilmemelidir. Akut venöz 
tromboemboli gelişen kanser hastalarında 6 ay 
dalteparin uygulamasının venöz tromboemboli 
nüks riskinin engellenmesinde varfarinden daha 
etkili olduğu ve kanama riskinde artışa yol açma-
dığı CLOT çalışmasında gösterilmiştir (25,31)

SONUÇ
Ayakta tedavi edilen kanser hastalarında VTE 
riskini önemli oranda azalttığı bilinmekle birlik-
te tromboprofilaksinin rutin olarak uygulanması 
önerilmez, kanser nedeniyle hastaneye yatırılan 
hastalarda ise hastanedeki yatış süresi boyunca 
farmakolojik tedavi kontrendikasyonu olmaması 
kaydıyla, DMAH ile tromboprofilaksi yapılma-
lıdır. Majör kanser cerrahisi yapılan hastalarda 
tromboprofilaksi taburcu olduktan sonra 4 hafta 
daha sürdürülmelidir.

Kanserli hastalarda venöz tromboembolile-
rin akut tedavisinde ve sekonder profilaksisinde 
en az 3 ay süre ile DMAH uygulanması önerilir. 
Metastatik hastalığı olan veya kemoterapi almakta 
olanlar gibi aktif kanserli seçilmiş hastalarda ise 6 
aydan uzun tedavi düşünülmelidir.

Anahtar Kelimeler: Venöz tromboemboli, an-
tikoagülan, profilaksi
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