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Kanserli hastalar, tromboza egilimi olan hasta-
lardir. Trombozun esas nedeni her ne kadar bir has-
tadan digerine degisiklik gosterirse de, genelde kabul
edilen teori; “doku faktori” ve “kanser prokoagtila-
nit” gibi maddelerin kanda dtizeylerinin artmasi ve
sonucta prokoagtilan aktivitenin hizlanmasi yéontn-
dedir. Bu yazidan esas amac; kanserli hastalardaki
tromboz egiliminin patogenezini, klinik ve laboratuar
bulgularini incelemek ve tromboembolik olaylardaki
tani, tedavi ve profilaksi yéntemlerini tartismaktir.

Tarihce

Kanser ve tromboz s6zcligli; ilk defa bundan
139 sene o6nce 1865 yilinda Armand Trousseau
tarafindan “phlegmasia alba dolens” adli konfe-
ransta kullanilmistir (1). Dr. Trousseau, tromboz
insidansinin kanserli hastalarda ytiksek olusunu,
kandaki 6zel bir duruma kisacas: “spontan intra-
vaskular koagiilasyona” baglamistir. Billroth 1878
yilinda, sirkiile eden kan pihtilarinda siklikla tiimor
huclerinin de goériilmesi nedeniyle kanserli hasta-
lardaki tromboza egilimin timor metastazina ikincil
olabilecegini gindeme getirmistir (2).

1938 yilinda Sproule, cesitli kanser hastalarinda
ve Ozellikle de pankreas kanserli hastalarin otop-
silerinde vendéz ve arteryel tromboz insidansinda
belirgin bir artis saptamistir (3). Ayni gozlem daha
once Trousseau ve daha sonra da Wright tarafindan
da dogrulanmistir (1, 4). 1952 yilindan sonra, trom-
bo-embolizmin gizli kanserlerde gortlebilecek ilk
belirtilerinden biri olabilecegi vurgulanmistir. Bu ilk
gozlemlerden sonra; kanserli hastalar tizerinde yapi-
lan bircok klinik, patolojik ve laboratuar calismalari;
hemen her cesit timor olgularinda koaglilasyon
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sisteminin lokal veya sistemik olarak aktive olabile-
cegini géstermistir (5). Son yillarda; gerek biyokimya
ve huicre biyolojisinde ve gerekse de molekuler biyol-
jide olan hizh gelismeler, kanserin nasil hemostatik
mekanizma ile etkileserek tromboza neden oldugu-
nu daha net bir sekilde ortaya koymus ve trombo-
zun daha o6nceki yillarda dustnuldtga gibi sadece
immobilizasyona ve timoértin olusturdugu venoz
obstrtiksiyona bagl olmadigini goéstermistir. Kanser
bugiin i¢in, vendz ve arteryel trombozlara neden olan
en 6nemli bir akkiz nedendir.

Superfisyel ve derin ven trombozlar1 (DVT)
malign hastaliklarda bazen gortlen ilk belirti ola-
bilir. Tromboembolik olaylar, hernekadar kanserli
hastalarin sadece %5 inde gorulirse de, buglin
icin en 6nemli 6lim nedeni olarak kabul edilmek-
tedirler. Aktif tiimo6rti olan hastalarda; DVT oram
oldukca ytksek olup %20’ lere ulasmaktadir (6, 7).
Danimarka’da yapilan bir arastirmada, hastaneye
venodz tromboembolizm (VTE) nedeni ile yatan has-
talarin %18 inde kanser saptanmistir (8). Eger tim
kanserli olgular dikkate alinacak olursa; bunlarin
ancak %15 inde semptomatik VTE gortlmekte,
olgularin %50 sinde ise VTE saptanmasina karsin
herhangibir semptom bulunmamaktadir. Kanserli
hastalarin otopsi incelemelerinde ise; %90 ni askin
hastatada VTE saptanmakta ve bu oran kanser ve
tromboz iliskisinin 6nemini ac¢ik¢ca vurgulamakta-
dir. Bu nedenle, hastanede yatan kanserli hasta-
larda, VTE ikinci biytk 6lim nedeni olarak kabul
edilmektedir. Prandoni ve arkadaslari tarafindan
yapilan diger bir retrospektif calismada; degisik
nedenlerle DVT tanist almis hastalar iki yil stire ile
izlenmis ve bu hastalarda kanser gelistirme yutz-
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deleri saptanmistir. Herhangi bir sekonder nedene
bagl olarak DVT gelistiren hastalarin ancak %2-
3’de ilk iki sene icersinde kanser saptanirken, bu
oran idipatik DVT de %8’e, ve tekrarlayici idiopatik
DVT’ de ise %20°den daha fazlasina ulasmistir (9).

Etyoloji ve patogenez

Tromboz, kanserli hastalarda en sik gortlen
komplikasyonlardan bir tanesidir. Ancak bazi kan-
serler digerlerine karsin daha az trombojeniktir,
O0rnegin; non-Hodgkin lenfoma ve Hodgkin has-
taliginda oldugu gibi. Tromboza egilimi fazla olan
kanserler arasinda abdominal organlarin adeno-
karsinomalar1 (pankreas, mide, safra yollari), ufak
hticreli akciger kanseri, prostat kanseri ve myelop-
roliferatif hastaliklar vardir. Prostat kanserlerinde
kanama komplikasyonlari trombotik komplikas-
yonlardan daha fazla goértltir, oysa myeloprolifera-
tif hastaliklardaki komplikasyonlarin ¢cogu trombo-
tiktir. Kanserli hastalarda tromboza olan egilimin
farklhiliklar gbdstermesi, hemostatik mekanizmanin
ne denli aktive oldugu ile yakindan ilgilidir. Eger
hemostatik mekanizmanin aktivasyon minimal
duizeyde ise; bu hastalar genelde semptomsuz olup
tromboza olan egilimleri ancak fibrinopeptid A’nin
yuksek olarak gosterilmesi ile konur. Hemostatik
mekanizmada orta derecede aktivasyon, ventz ve
arteryel trombozlara neden olmaktadir. Eger uyar:
cok siddetli ise, dissemine intravaskuler koagtilas-
yon (DIC) gibi kanama diyatezleri ortaya cikar.

Kanserli hastalarda tromboza neden olan fak-

torleri kisaca su sekilde siralayabiliriz:

1. Immobilizasyon/Staz

2. Vasktler obstriuksiyon

3. Cerrahi girisimler (kanser cerrahisi
ve/veya diger cerrahi girisimler)
Kemoterapi
Radyoterapi

Kemik iligi transplantasyonu

No o s

Sentral vendz kateterler
Cerrahi girisimler

Kanserli hastalardaki cerrahi girisimler, VTE
riskini, kansersiz hastalardaki cerrahi girisimlere
karsin 3-5 kez daha fazla arttirmaktadir (10).

Kematerapétik ajanlar ve trombogenez

Gerek kemoterapi ve gerekse de radyoterapi
“vaskiiler endotele karst toksik etki” goOstererek
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ve “sitokin salimmuni” arttirarak tromboz riskini
fazlalastirir. Kemoterapotik ajanlar, ayni zamanda
karaciger toksisitesi de olusturarak, antitrombin
III (AT III), Protein C ve Protein S gibi bazi dogal
antikoagulanlarin sentezini kisitlarlar ve boylelikle
prokoagulan/antikoagliilan dengeyi prokoagtlan
aktivite ydntinde bozarak tromboz riskini arttirirlar.
Endotel ylizeyi prokoagiilan/antikoagtilan etkilesi-
minde ve tromboz olusumunu 6énlemede cok 6nemli
yuzey olup bu islemi bircok degisik mekanizmalarla
strdtrmektedir (11).

a. Endotelden salinan “prostasiklin”ve “endo-
tele bagimli gevseme faktérii (EDRF)” birbirleriy-
le sinerjik etki gOstererek trombosit adhezyon,
aktivasyonunu ve aggregasyonunu inhibe eder
ve vazodilatasyona neden olur.

b. ADP ise ayni zamanda bir endotel hiicre
yuzey enzimi oldugundan, lokal olarak ureti-
len ADPYi yikarak trombosit aggregasyonunu
sinirlar.

c. Trombomodtilin, trombinin endotel htlicre
reseptori olup karaciger tarafindan sentezlenen
Protein C’yi aktif Protein C’ye (APC) gevirir. APC
daha sonra, aktif faktér V (Va) ve aktif faktor
VIII'i (VIIIa) inhibe ederek prokoagiilan aktiviteyi
intrensek ve anayol’da kisitlar.

d. Normal endotel ytzeyinde “heparan sulfat”
gibi baz1 proteoglikanlar bulunmaktadir. Bunlar
da aynen heparin gibi AT III’e baglanarak onun
aktivasyonunu arttirir ve bu nedenle de bazi
koagtilasyon faktorlerinin inhibisyonunu hiz-
landirirlar.

e. Normal endotelde bulunan diger bir 6zellik
“annexin II reseptér’iniin bulunusu ve “doku
plazminojen aktivatériiniin (t-PA)” salinmimidir.
Annexin II reseptdérii, plazminojen ve t-PA'yva
baglama o6zelligi gdsterek, gerek plazmin jene-
rasyonunda ve gerekse de t-PA kinetiklerinde
belirgin bir hizlanmaya neden olur. T-PA ayni
zamanda, endotel hticrelerinden ve l6kositler-
den salinan plazminojen aktivator inhibitdri
(PAI) tarafindan da kontrol edilmektedir.

Tumor hiicreleri, monosit ve makrofajarla etki-
lestiginde; tiimdér nekrosis faktor(TNF), interliikin-1
(IL-1) ve interliikin-6 (IL-6) gibi sitokinlerin salinma-
sina ve neticede endotel huiicrelerinin déktilmesine
neden olurlar. Bu olay, normalde non-trombotik
olan endoteli, trombotik endotel sekline déonusti-
rtr. Tamor hticreleri ile makrofajlar arasindaki bu
etkilesim ve normal endotelin sitokinler tarafindan
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bozulmasi, faktor XIIin subnendotel bolgesinde
bulunan kollagen ile temasa ge¢cmesine ve neticede
onun aktivasyonuna neden olur.

Doku faktért (TF); bir transmembran proteini
olup, bircok parankima ve konnektif doku hticrele-
rine ek olarak monosit ve makrofajlar tarafindan da
salgilanir. Doku faktoértine; adenokarsinom, sarkom,
melanom ve néroblastom gibi bircok malign hiicrede
de rastlanmistir. Doku faktériintin salinmasi faktor
VIP i aktif faktoér VII (VIIa) 'ye dontsttirmektedir.

Baz1 timér htucrelerinde kanser prokoagulani
denen ayr1 bir madde bulunmus ve daha sonra
bunun bir sistein proteaz yapisi icerdigi ve sentezi
icin de vitamin-K’ya gereksinimi oldugu saptanmis-
tir. Bazi kanser hticrelerinde (kolon, meme, akciger,
bobrek ve melanom gibi) de kanser prokoagiilani
bulunmustur. Akut nonlenfoblasik 16kemi (ANLL)
hticrelerindede kanser prokoagulanina rastlanmais
ve bunun dizeyinin remisyonda dustk, relapsta
ise yuksek oldugu gosterilmistir. Akut promye-
lositik 16kemide (APL)nin ATRA ile tedavisinden
sonra kanser prokoagilant dtizeyinde dusme
saptanmistir (12, 13). Kanser prokoagilaninin
en Onemli etki mekanizmas: faktér X'u aktive
etmesi (Xa) ve koaglilasyonu ana (ortak) yoldan
baslatmasidir. Bazi kanser htcreleri tarafindan
salgilanan musin de kuvvetli bir prokoagtilan etki
gosterebilmekte ve ana(ortak) yoldaki protrombini
aktive edebilmektedir.

TNF-o. ve IL-1; 16kosit adhezyon molektillerini de
arttirarak, lokositlerin adhezyon ve aktivasyonuna
da neden olabilir. Diger kotti etkileri arasinda,
platelet aktive edici faktéorti (PAF) ve PAI'na
arttirma etkisi vardir. PAF aktivitesinin artmasi ile
birlikte; trombosit, monosit ve nétrofil aktiviteleri
de artar ve bunlarda kendi caplarinda tromboz
olusumuna katkida bulunurlar. Artmis TNF-
o aktivitesi ayni zamanda trombomodulin (Tm)
sentezini de yavaslatir ve bu nedenle de Va ve VIIla’
nin inhibisyonlari kisitlanarak tromboza yardimci
olunur. Sonucta; koaglilasyon sistemi ektrensek,
intrensek ve ana(ortak) yoldan aktive olarak
trombin generasyonuna, trombosit ve lokositlerin
de yardimlariyla da tromboz olusumuna neden olur
(11, 14). Trombositlerin de hiperkoagulabilitede
rolleri oldugu bir gercektir. Hernekadar trombositoz
kanserli hastalarin %30-60 sinda gorultrsede,
bu kendi basina tromboz riskini arttirmaz. Bazi
klonal hastaliklarda, 6rnegin myeloproliferatif
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hastaliklarda (MPD) ve paroksismal noktlirnal
hemoglobintiride (PNH)
artmis olarak bulunmustur (5, 15). Trombositlerin
hiperreaktivitesine iliskin cesitli teoriler vardir.
Bunlar arasinda en Onemlileri; tUmorin
olusturdugu artmis trombin ve ADP aktivitesi,
zedelenen endotelden salinan von Willebrand
faktorti (vWF) ve timoér huicrelerinden salinan ufak
membran parcaciklaridir. Ozellikle ufak membran
parcaciklar1 fosfolipid yapisinda oldugundan,
tromboz olusumunda kolaylik saglarlar (16, 17).

trombosit reaktivitesi

Meme kanseri tedavisinde, siklofosfamid,
metotraksat veya 5-FU gibi ilaglar kullanilmasi
sonucu tromboz insidansinda %4.7-7.2’ lik bir artis
saptanmustir (18). Diger bir seride; ise evre-IV meme
kanserli hastalarda besli ilac kombinasyonu (CMFVP),
thromboembolizm insidansinda %17.6’ lik bir artisa
neden olmustur (19). Birbirlerini izleyen 7 ECOG
calismalarinda 2673 meme kanserli hasta adjuvant
kematerapi veya izleme gruplarina randomize edilmis
ve bunlardaki venéz ve arteryel tromboz insidansi
arastinlmistir. Izleme grubundaki tromboz riski
sadece %1.6 iken, bu oran adjuvant kemoterapi alan
grupta %5.4’e ytikselmistir (p=0.0002). Premenapozal
doénemde; tamoxifen + kemoterapi alan hastalarda
vendz tromboz riski %2.8 olarak saptanirken, bu
oran sadece kemoterapi alanlarda %0.8 olarak
bulunmustur (p=0.03). Postmenapozal dénemde
ise; vendz tromboz riski, kemoterapi+tamoxifen
grubunda %8, sadece tamoxifen alan grupta %2.3
ve izleme grubunda ise %0.4 olarak saptanmistir
(p=0.03 ve p=0.001). Tamoxifenin meme kanseri
profilaksisinde ¢ok énemli bir yeri oldugu bugin
icin herkes tarafindan kabul edilen bir gercektir. P1
arastirmasinda tamoxifen, meme kanseri riskinde
ortalama %49Tuk bir azalma gostermistir. Ancak
bu calismada da, tamoxifen alan grupta DVT riski
1.6 kez ve pulmoner emboli riski de 3 kez daha fazla
bulunmustur (20).

Kemik iligi transplantasyonu ve tromboz

Kemik iligi transplantasyonundan sonra, cesitli
nedenler tromboz olusumuna katkida bulunabilir.
Kemo-radyoterapi gibi transplant éncesi kullanilan
hazirlayic1 yontemler bunlarin en basinda gelmek-
tedir. Kemo-radyoterapinin vasktiiler endotele ne
denli toksik oldugu daha 6nce incelenmisti. Bunlara
ek olarak, diger baz: faktorlerde tromboz gelistirme
riskini arttirmaktadir. Bunlar arasinda; transplant
sonras1 immobilizasyon ve staz, sentral venéz kate-
terler, TTP/HUS, miyokard iskemisi ve veno-okliisif
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hastalik (VOD) sayilabilir (21). VOD, hemen hemen
tm kemik iligi hazirlayici yontemlerinde tanimlan-
mis olup kendisini kemo-radyoterapiden 2-3 hafta
sonra; agrili hepatomegali, kilo artis1 ve hiperbiliru-
binemi ile gdsterir. Bircok arastirmaci bu hastalar-
da; AT III, Protein C ve Protein S dusukligi oldu-
gunu saptamistir. Bunlar arasinda 6zellikle Protein
C, veno-okltisif hastaligl diger tromboz nedenlerden
ayirmada yardimci olmaktadir (22, 23). Bu hasta-
lardaki histolojik incelemeler, hepatik venin intra-
hepatik dallarinda konsantrik daralma ve tikanma
ile birlikte sentro-lobtiler hepatositlerde nekroz gés-
termektedir. Etyolojide en 6nemli nedenin ise, lokal
tromboz oldugu dustnutlmektedir (23).

Sentral venéz kateterler ve tromboz

Sentral venoéz kateterler, hematoloji-onkoloji
hastalarinin tedavisinde vazgecilmesi zor modern
bir tedavi yéntemidir. Bunlar arasinda Hickman
kateterini, implante edilebilen kateterleri (Port-A-
Cath) ve periferik damarlardan konan sentral kate-
terleri (PICC) sayabiliriz. Kateterlere ikincil sentral
ven trombozlari, sentral ven6z Kkateterlerin en
o6nemli komplikasyonlarindandir. Sentral kateter-
lerdeki tromboz olusumunda degisik nedenler ileri
sUrulmustir. Bunlar arasinda en 6nemlilerinden
bir tanesi, kateterin buytkligudiur. Ornegin; g
limenli kateterlerde gortilen tromboz riski, iki ve
tek limelilere karsin daha fazladir. Eger kateteri-
nin ucu superior vena kavaya veya sag atriyuma
cok yakinsa tromboz riski daha da artar. Hasta-
daki dtstk AT III diizeyi veya diger olasi trombo-
filik nedenlerde tromboz riskini belirgin bir sekilde
arttirmaktadir. Diger tromboz nedenleri arasinda,
intra-torasik timérler, uygun olmayan kateter
bakimi da sayilabilir (24). Sentral vendz kateter
trombozlarina ikincil olarak goértilen pulmoner
emboli riski de oldukc¢a yuksek olup, %16-36 ara-
sinda degismektedir (25, 26).

Klinik Bulgular ve Tan

Tromboembolizmin klinik bulgular1 arasinda en
onemlileri sdyle siralanabilir. Alt veya Ust ektremi-
tede sisme, hassasiyet, kizariklik ve agri DVT’nin
en 6nemli semptomlar1 arasindadir. Gégus agrisi,
nefes darligi ve takipne pulmoner embolide en sik
gortlen bulgulardir. Hemoptizi nadir olup ancak
pulmoner infarktus olgularinda goraltir. Bazi
kanserli hastalarin rutin akciger tomografilarinde
asemptomatik pulmoner embolilere de rastlamak-
tayiz. Abdominal agri, asit ve hiperbilirubinemi
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intra-abdominal organlarin trombozlarinda (6rne-
gin; portal ven, splenik ven ve superior mezenterik
ven trombozlar1 ve/veya VOD). Tant yéntemleri
arasinda; D-Dimer testi, renkli Doppler ultraso-
und caligsmasi, ventilasyon/perfliizyon (V/Q) skeni,
kontrasth akciger, abdomen ve pelvis tomografilile-
ri sayilabilir. Kantitatif D-Dimer testi tanida énemli
bir yer tutar. Bu test son derece sensitif bir test
olup, normal dulzeyleri tromboz olma olasiligini
%95-98 oraninda ekarte eder.

Tedavi

Warfarin, vendz ve arteryel tromboz profilaksisin-
de gtvenli bir antikoagilandir. Warfarin alan kan-
serli hastalardaki kanama riski kanserli olmayanlar-
dan pek farkl degildir. Ancak bu hastalarda rektiren
tromboz riski 6 kez daha fazla bulunmustur. TGm
bunlara karsin, warfarin hala bircok kanserli hasta-
da etkin bir tedavi yéntemi olarak kullanilmaktadir.
Ornegin, evre-IV meme kanserli hastalar tizerinde
yapilan bir calismada, 152 hastaya dtistik doz War-
farin (INR 1.3-1.9) verilmis ve bu hastalarda venoz
tromboz riski %0.7 olarak bulunmustur. Plasebo
grubundaki venéz tromboz riski ise %4.4 olarak
saptanmistir ki bu oran warfarin alan gruba karsin
6 kez daha fazladir.(p=0.031). Bu calismada dusuk
doz Warfarinin relative tromboz riskini %85 oranin-
da azalttign saptanmistir. Ancak, kanama komp-
likasyonlar1 ve mortalite yontinden her iki grupta
herhangibir farklilik gézlenememistir (27).

Diistik molektiler agulikli heparinler, kanserli
hastalarin tromboz tedavilerinde ve profilaksile-
rinde basarili bir sekilde kullanilmaktadir. Kakkar
ve arkadaslari, 125 kanserli ve trombozlu hastada
reviparin sodyumu standart heparinle karsilastir-
mistir (28). Intravenéz heparin + Warfarin grubun-
da tedaviye yanit sadece %19 iken, gtinde iki kez
subktitan reviparin sodium + warfarin alan grupta
yanit %46.7 ve ginde bir kez subklitan reviparin
sodium + warfarin alan grupta da ise %46.3 olarak
saptanmistir (p=0.03). Klinik rektrens oranlari;
intravendéz heparin+warfarin grubunda %17.1,
reviparin sodium gtinde iki kez ve bir kez +warfa-
rin gruplarinda ise sirasi ile %3.0 ve %5.9 olarak
bulunmustur (p=0.03). Sonug olarak, diistiik mole-
ktler agirlikli heparinin (reviparin sodium) kanserli
hastalarin DVT tedavisinde, standart heparine kar-
sin daha etkin oldugu goésterilmistir.

Diger bir calismada (Enoxacan I) ise; glinde bir
kez 40 mg. subktitan Enoxaparin, gtinde 3 kez 5000
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unit subkiitan standart heparin ile 1115 kanserli
hastanin abdominal ve pelvik kanser cerrahisinden
sonra DVT profilaksisinde karsilagtirilmis ve trom-
boz insidanslari sirasi ile %14.7 ve %18.2 olarak
saptanmistir (p>0.05). Sonug olarak; gtinde bir kez
uygulanan 40 mg. subkiitan Enoxaparinin, glinde
3 kez uygulanan 5000 unite subkiitan standart
heparine esit oldugu vurgulanmistir (29). Bergqvist
ve arkadaslar1 Enoxacan II calismasinda; abdominal
ve pelvik kanser cerrahisine alinan 505 hastaya 8+2
gln sure ile gtinde bir kez 40 mg. subkiitan Eno-
xaparin uygulamis ve daha sonra bu hastalari iki
ayr1 gruba randomize etmislerdir. Bir grup 3 hafta
sUreyle giinde bir kez 40 mg. subkilitan Enoxapari-
ne devam etmis, diger gruba ise plasebo uygulan-
mustir. Plasebo grubunda VTE insidansi %12 olarak
bulunurken, bu oran Enoxaparin grubunda %%4.8
olarak saptanmistir (p=0.02). Sonug olarak; 3 hafta
stireyle glinde bir kez uygulanan 40 mg. subkitan
Enoxaparinin, post-operatif dénemde VTE riskini
%60 oraninda azalttig gosterilmistir (30).

Kanserli hastalarin btytk bir kisminda oral
antikoagtilanlar basarili bir sekilde kullanilmasina
karsin bu hastalarda rektren tromboz goérulme
riski yuksektir. Lee ve arkadaslari bir ¢calismada,
diger bir duistik molekuler agirlikli heparin olan
Dalteparin’i, oral antikoagtilan (Warfarin) ile karsi-
lastirmislardir (31). Kanseri olup akut DVT ve/veya
pulmoner emboli gelistiren hastalar iki ayr1 gruba
randomize edilmislerdir. Bir grup; 5-7 giin streyle
ginde birkez subktitan Dalteparin (200 IU/kg) +
6 ay Warfarin alirken, diger grup, 6 ay ay sureyle
sadece subktitan Dalteparin (200 IU/kg bir ay, 150
IU/kg bes ay) kullanmistir. Alt1 ay sonunda; delta-
parin alan grubta 336 hastadan 27sinde rekiiren
VTE gorulurken (%9), oral antikoagtilan (Warfarin)
grubunda 336 hastanin 53 Uunde rekiren VTE
gordlmustir (%17)(p=0.002). Kanama insidansi
ve mortalite yéntiinden herhangibir fark saptana-
mamistir. Sonug olarak; akut VTE’ si olan kanserli
hastalarda; subktitan Deltaparinin, kanama riskini
arttirmadan rektiren VTE riskini azaltmada Warfa-
rin’e karsin daha Usttin bulunmustur.

Prognoz

Sorenson ve arkadaslari; kanser prognozunu,
tanida ve tanidan sonraki bir yil icinde saptanan
VTE’ 1i hastalarda karsilastirmislardir (32). Kanser
tanis1 konuldugunda trombozu olan hastalarin
hayatta kalma orani %12 olarak saptanirken kont-
rol grubunda (kanseri olup trombozu olmayan) %36
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olarak bulunmustur (p=0.001). Kanser tanisindan
sonraki bir yil icersinde VTE gelistiren hastalarin
hayatta kalma orani %38 iken, bu oran kontrol gru-
bunda %47 olarak bulunmustur (p=0.001). Sonug¢
olarak; kanser ile eszamanli veya bir sene icinde
saptanan trombozun daha cok ilerlemis kanserler-
de gortulduigti ve prognozu negatif ytinde etkiledigi
vurgulanmistir. Agnelli ve arkadaslari, kanser ve
trombozdaki mortaliteyi; diisik molektler agirlikl
heparin ve standart heparin alan hastalarda da
karsilastirmislardir (33). Standart heparin alanlarda
mortalite oran1 %31 olarak saptanirken, bu oran
duistik molekuler agirlikli heparin alanlarda %11
olarak bulunmustur (p=0.005). Hernekadar hepa-
rinin yasam stresini nasil uzattigs tam anlam ile
bilinmiyorsa da, bunun; angiogenesisin inhibisyonu
ile ilgili olabilecegi diistintilmektedir (34, 35, 36).

Ozet

Kanser ve tromboz ile ilgili sonuclar kisaca su
sekilde 6zetlenebilir:

1. Malign hastaliklarda VTE riski oldukca
yuksektir.

2. Kanserli hastalardaki trombozlar daha
agresif bir seyir géstermektedir.

3. Kanserli hastalarda gortilen trombozlarin
etyolojisi cok faktorludur.

4. Hernekadar Warfarin kanserli hastalarin
tromboprofilaksisinde etkin bir ajan olarak
gozukuyorsa da, bu hastarlardaki rektiren
VTE oranlar 6 kez daha fazladir.

5. Duistik molektler agirlikli heparinler, VTE
tedavi ve profilaksisinde standart heparine
karsin daha etkindir.

6. Gerek Warfarin ve gereksede diistik mole-
ktiler agirlikli heparinlerin bazi hastalarda
yasam suresini uzattigina iliskin raporlar
vardir.
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