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Тромбози вен (ТВ) і тромбоемболія легеневої 

артерії (ТЕЛА) є частими (у 4 — 20 % випадків) 

ускладненнями злоякісних новоутворень та пере-

важають серед причин смерті пацієнтів з онколо-

гічними захворюваннями [24, 32]. В популяційно-

му дослідженні показано, що наявність злоякісної 

пухлини супроводжується збільшенням ризику ТВ 

у 4,1 разу, а призначення хіміотерапії підвищує цей 

ризик у 6,5 разу [1, 2, 31]. За даними літератури, 

післяопераційні тромбози глибоких вен нижніх 

кінцівок, які вважають основними джерелами 

ТЕЛА, розвиваються у 50 — 70 % пацієнтів з онко-

логічними захворюваннями, причому близько 

половини з них формуються вже під час операції, 

а перебіг більшості з них безсимптомний [4].

Імовірно, що дані щодо частоти ТВ і ТЕЛА в 

пацієнтів з онкологічними захворюваннями зани-

жені, оскільки за даними автопсії цей показник 

може перевищувати 50 %, тоді як клінічно їх діа-

гностують лише в 4 — 20 % випадків. У дослідженні 

за участю 66 тис. пацієнтів з онкологічними захво-

рюваннями, шпиталізованих у 120 академічних 

медичних центрів США, під час стаціонарного 

лікування у 5,4 % пацієнтів виник ТВ та/або ТЕЛА, 

частота якої в період з 1995 до 2002 р. збільшилася 

на 36 % [25, 32]. В іншому дослідженні при аналізі 

даних National Hospital Discharge Survey, куди було 

шпиталізовано 40 787 000 пацієнтів, виявлено, що 

частота ТВ і ТЕЛА становила 837  тис., або 2 % [37].

ЧИННИКИ РИЗИКУ ТРОМБОЗІВ ВЕН 
І ТРОМБОЕМБОЛІЇ ЛЕГЕНЕВОЇ АРТЕРІЇ

Ризик ТВ відрізняється в різних підгрупах паці-

єнтів з онкологічними захворюваннями і залежить 

від перебігу захворювання. Так, частота ТВ і ТЕЛА 

вища в ранній період захворювання [10, 11]. Часто-

та тромботичних ускладнень підвищується при пев-

ній локалізації первинної пухлини (органи 

шлунково-кишкового тракту, головний мозок, леге-

ні, жіночі статеві органи, нирки, органи кровотво-

рення) [10, 11, 25, 26, 37].

Основні чинники ризику ТВ і ТЕЛА в пацієнтів 

з онкологічними захворюваннями [10, 11, 13, 15, 

16, 22, 28]:

1. Чинники, зумовлені особливостями хворих:

 · похилий вік;

 · раса (у чорношкірих осіб ризик вищий);

 · наявність супутньої патології (ожиріння, 

інфекція, захворювання нирок та легень);

 · ТВ і ТЕЛА в анамнезі;

 · високий рівень тромбоцитів до початку хіміо-

терапії.

Кількість хворих на онкологічні захворювання у світі збільшується. Венозний тромбоз — найчастіше та найнебезпечніше 

їх ускладнення, тому питання профілактики і лікування венозного тромбоемболізму в таких пацієнтів залишаються актуаль-

ними. Наведено різні підходи до профілактики венозного тромбоемболізму в пацієнтів з онкологічними захворюваннями, 

яким застосовували терапевтичні або хірургічні методи лікування. Висвітлено проблеми сучасного лікування. Визначено 

перспективні напрями профілактики.
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2. Чинники, зумовлені пухлиною:

 · певна локалізація первинної пухлини (шлунок, 

підшлункова залоза, колоректальний рак, легені, 

жіночі статеві органи, нирки, головний мозок);

 · перші ознаки тромбоемболії через 3 — 6 міс 

після встановлення основного діагнозу;

 · наявність метастазів.

3. Чинники, зумовлені лікуванням:

 · активна хіміотерапія та гормональна терапія;

 · перенесені напередодні оперативні втручання;

 · ангіогенна терапія (талідомід чи леналідомід);

 · наявність центрального венозного катетера;

 · використання препаратів, які стимулюють 

еритропоез.

Нові лікарські препарати, які впливають на 

ендотелій, можуть провокувати розвиток тромбо-

генних ускладнень. М. Zangari та співавт. виявили, 

що антиангіогенні препарати, які містять беваци-

зумаб, так само, як стимулятори еритропоезу і 

препарати крові, підвищують ризик артеріального 

та венозного тромбозу і ТЕЛА [42].

ПРОФІЛАКТИКА ВЕНОЗНИХ ТРОМБОЕМБОЛІЙ

Профілактика у пацієнтів, яких лікували 
терапевтичними методами

Вивченню медикаментозної профілактики 

тромбозів з використанням низькомолекулярних 

гепаринів (НМГ) чи фондапарину в пацієнтів, шпи-

талізованих з приводу гострого процесу, присвячено 

3  подвійних сліпих плацебоконтрольо ва них багато-

центрових дослідження [12, 32]. Хоча в кожному з 

них повідомляли про статистично значуще знижен-

ня частоти ТВ при медикаментозній профілактиці, 

лише в одному були представлені дані для підгрупи 

хворих на рак. Статистично значущої різниці не 

виявлено [8]. В дослідження PREVENT було залуче-

но 190 пацієнтів з онкологічними захворюваннями. 

Пацієнтів розподілили на дві групи: в першій групі 

(n = 85) хворі отримували дальтепарин підшкірно у 

дозі 5000 МО на добу протягом 14 діб, у другій 

(n = 105)  — плацебо. Частота тромбоемболій у групі 

дальтепарину становила 2,77 %, у групі плацебо — 

4,96 %. Виявили, що у пацієнтів з онкопатологією 

ризик ТВ і ТЕЛА є підвищеним, відносне зниження 

ризику тромбогенних ускладнень при терапії даль-

тепарином дорівнювало 45 % [2, 29].

У двох інших подвійних сліпих плацебоконтро-

льованих рандомізованих клінічних дослідженнях 

(TOPIC-1 і TOPIC-2) взяли участь 353 хворих на 

рак молочної залози з метастазами та 547 хворих 

на рак легень III — IV стадії. Хворі отримували 

НМГ протягом 6 міс або плацебо з метою первин-

ної профілактики ТВ і ТЕЛА на тлі хіміотерапії. 

Ульразвукове дослідження вен проводили кожні 

4 тиж протягом усього періоду дослідження. У хво-

рих на рак молочної залози не виявили різниці 

щодо частоти ТВ і ТЕЛА (4 %), тоді як у хворих на 

рак легень зафіксовано статистично достовірну 

тенденцію до зниження частоти ТВ і ТЕЛА в групі 

НМГ (4,5 %) на відміну від групи плацебо (8,3 %). 

До кінця дослідження у хворих на рак легень 

IV  стадії частота ТВ і ТЕЛА становила 3,5 % у групі 

НМГ та 10,1 % у групі плацебо (р = 0,03) [20].

Нерандомізовані дослідження у хворих з мно-

жинною мієломою підтвердили ефективність 

антикоагулянтної профілактики НМГ, варфари-

ном у дозі 1,00 та 1,25 мг при різних режимах хіміо-

терапії із застосуванням талідоміду [23, 36]. 

T. K.  Liem та співавт. і A. Aw та співавт. не виявили 

достовірної різниці щодо зменшення частоти 

тромботичних катетер-асоційованих ускладнень у 

пацієнтів з тривалою хіміотерапією [9, 30].

З урахуванням рекомендацій Американського 

товариства клінічної онкології щодо профілакти-

ки та лікування тромбозів вен і тромбоемболій у 

пацієнтів з онкологічними захворюваннями, реко-

мендацій Американської колегії пульмонологів, 

мінімальних клінічних рекомендацій Європей-

ського товариства медичної онкології, Україн-

ських міждисциплінарних клінічних рекоменда-

цій з венозного тромбоемболізму [1, 3, 19, 32] ми 

сформували основні рекомендації з профілактики 

та лікування ТВ і ТЕЛА в пацієнтів з онкологічни-

ми захворюваннями:

1. Госпіталізованих пацієнтів з онкологічними 

захворюваннями з обмеженою здатністю рухатися 

і тяжкими ускладненнями, зумовленими хворо-

бою,  слід розглядати як кандидатів для профілак-

тики ТВ і ТЕЛА з допомогою антикоагулянтів за 

відсутності ознак кровотечі чи інших протипока-

зань для їх використання (ІА).

2. Рутинна профілактика з використанням 

антитромботичних препаратів пацієнтам, які отри-

мують паліативну хіміотерапію з приводу пошире-

ного захворювання, не рекомендована (ІІВ).

3. Хворі, які отримують талідомід або леналідо-

мід разом з хіміотерапією чи дексаметазоном, нале-

жать до групи високого ризику ТВ і ТЕЛА та потре-

бують профілактики. НМГ або адаптовані дози 

варфарину (міжнародне нормалізоване відношення 

(МНВ)  1,5) рекомендуються хворим на мієломну 

хворобу, які отримують талідомід або леналідомід з 

хіміотерапією чи дексаметазоном (ІІВ).

4. Поширена рутинна профілактика для запо-

бігання виникненню катетер-асоційованої веноз-

ної тромбоемболії не рекомендована. Профілак-

тика може бути проведена відповідно до індивіду-

ального рівня ризику (ІА).

Профілактика у пацієнтів  
при хірургічних втручаннях

Механічні методи полягають у поліпшенні 

венозного кровотоку в нижніх кінцівках. Вони 

знижують частоту післяопераційного тромбозу в 

середньому на 50 — 67  % [17]. Великий клінічний 

аналіз досліджень трьох механічних методів про-

філактики тромботичних ускладнень виявив, що 
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ці методи, застосовані як монотерапія, знижують 

частоту ТВ на 66 %, а ТЕЛА — лише на 31 % [36].

Нефракціоновані гепарини (НФГ) у дозі 5000  ОД 

за 2 год до оперативного втручання і потім кожні 

8  год підшкірно в пацієнтів з онкологічними захво-

рюваннями знижували частоту ТВ з 22 до 9 % у конт-

рольній групі [32]. В одному з великих метааналізів 

продемонстровано зниження частоти післяопера-

ційного ТВ і загальної частоти ТЕЛА та фатальної 

ТЕЛА на 67, 47 і 64 % відповідно при використанні 

низьких доз НФГ [17]. Порівняння НМГ та НФГ 

при профілактиці ТВ у пацієнтів з онкологічними 

захворюваннями засвідчило схожу їх ефективність. 

У великому метааналізі рандомізованих досліджень, 

в яких порівнювали НМГ та НФГ з плацебо, обидва 

види препаратів виявилися однаково безпечними та 

ефективними як у загальній вибірці, так і в пацієнтів 

з онкологічними захворюваннями [32].

Рандомізовані клінічні дослідження у хворих з 

високим ризиком, оперованих на черевній порож-

нині, виявили, що фондапарин так само ефектив-

ний, як і дальтепарин, щодо запобігання ТВ і ТЕЛА 

[7]. Із 2048 хворих, залучених у це дослідження, 

68 % страждали на онкозахворювання. Вторинний 

аналіз, проведений після основного дослідження, 

підтвердив ефективність фондапарину на відміну 

від дальтепарину в зниженні частоти ТВ і ТЕЛА у 

цієї категорії хворих. Зменшенню частоти ТВ і 

ТЕЛА сприяє комбінована профілактика механіч-

ними і медикаментозними методами. Кок ра-

нівський огляд 19 досліджень виявив, що низькі 

дози НФГ разом з компресійним трикотажем у 

4  рази ефективніші, ніж медикаментозна профілак-

тика, щодо зниження частоти ТВ та ТЕЛА [32, 41].

Останніми роками у хворих з високим ризиком 

післяопераційних тромбогенних ускладнень, 

зокрема пацієнтів з онкологічними захворюван-

нями, стала очевидною необхідність пролонгова-

ного прийому антитромботичних препаратів [5, 6, 

35]. У таких хворих можливий лише тривалий при-

йом НМГ або перехід на непрямі антикоагулянти. 

Однак користь такого переходу поки що не дове-

дено. Тому робляться спроби лікування цього кон-

тингенту хворих новими пентасахаридами (пента-

лонг, «Арікстра») чи новими синтетичними інгібі-

торами тромбіну (мелагатран), зокрема препарата-

ми, які приймають per os (ксимелагатран), перші 

дослідження яких показали високу ефективність 

[39]. Рандомізовані дослідження виявили, що 

подовження тривалості профілактики до 4 тиж 

ефективніше щодо зниження частоти післяопера-

ційного ТВ і ТЕЛА, ніж короткий курс [34]. Засто-

сування НМГ протягом 4 тиж після виписки зі 

стаціонару сприяло зниженню частоти асимптом-

ного тромбозу глибоких вен з 13,8 до 5,5 % [1].

Основні рекомендації щодо профілактики 

тромбозів:

1. Механічні методи профілактики (компресій-

ний трикотаж, еластичне бинтування) можуть 

бути використані разом з медикаментозними 

за собами, але не як монотерапія, за винятком 

випадків, коли медикаментозна профілактика 

протипоказана через ризик розвитку активної 

кровотечі (ІА).

2. Пацієнтам з онкологічними захворювання-

ми, які потребують поширених хірургічних втру-

чань, рекомендована профілактика НМГ,  

НФГ або фондапарином. НМГ рекомендовані в 

дозі від 4000 до 5000 ОД анти-Ха активності (енок-

сапарин та дальтепарин відповідно) одноразово 

щоденно, НФГ — у дозі 5000 ОД тричі на добу 

щоденно, фондапарин — у дозі 2,5 мг одноразово 

щоденно (ІА).

3. Пацієнти, котрим планується лапаротомія, 

лапароскопія, торакотомія чи торакоскопія трива-

лістю понад 30 хв, повинні отримувати НМГ про-

тягом 10 діб після оперативного втручання.

4. Пацієнти з онкологічними захворюваннями, 

яким проводять розширені хірургічні втручання 

на черевній або тазовій порожнині, повинні отри-

мувати НМГ після операції протягом 1 міс (ІА).

ЛІКУВАННЯ ПАЦІЄНТІВ З ОНКОЛОГІЧНИМИ 
ЗАХВОРЮВАННЯМИ З ТРОМБОЗАМИ ВЕН

НМГ — це кращий вибір для тривалого ліку-

вання ТВ у пацієнтів з онкологічними захворю-

ваннями. Терапію НМГ слід призначати протягом 

не менше ніж 6 міс [1, 16, 32, 40]. НМГ, які призна-

чають на строк від 3 до 6 міс, ефективніші, ніж 

антагоністи вітаміну K (АВ-К), для запобігання 

ТВ і ТЕЛА [6, 16, 33]. Терапія НМГ асоціюється з 

ризиком геморагічних ускладнень та остеопорозу. 

Рандомізовані клінічні дослідження виявили, що 

частота великих кровотеч при НМГ за 6 міс поді-

бна до такої для НФГ або НМГ з подальшою тера-

пією АВ-К [27, 32]. Дослідження CLOT — одне з 

найбільших опублікованих рандомізованих клі-

нічних досліджень, присвячених порівнянню 

НМГ та АВ-К при лікуванні хворих на рак з ТВ і 

ТЕЛА. Протягом 6 міс дослідження рецидиви ТВ і 

ТЕЛА виникли у 9 % пацієнтів у групі застосуван-

ня НМГ та у 17 % — у групі АВ-К, зниження від-

носного ризику становило 49 % [27]. Масивні кро-

вотечі виникли у 6 % хворих у групі НМГ та у 

4 % — у групі АВ-К (різниця недостовірна).

У дослідженні Longitudinal Investigation of 

Thromboembolism Etiology 200 пацієнтів з онколо-

гічними захворюваннями та проксимальним 

тромбозом вен нижніх кінцівок спостерігали про-

тягом 12 міс. Рецидив ТВ і ТЕЛА відзначено у 16 % 

хворих, які отримували НФГ з подальшим призна-

ченням АВ-К протягом 3 міс, та у 7 % тих, хто 

отримував початково і протягом 3 міс НМГ [21].

Однак тривалий прийом НМГ може бути 

незручним та створювати певні проблеми. Перехід 

хворих на АВ-К потребує частого контролю показ-

ників крові, а користь від їх прийому не завжди 

ви  прав  дана. Тому останнім часом починають 
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широко застосовувати нові пероральні антикоагу-

лянти (ривароксабан, дабігатран, едоксабан, мела-

гатран) для лікування ТВ при онкопатології [18, 

33, 39]. У хворих з рецидивом ТЕЛА, який виникає 

незважаючи на адекватну антикоагулянтну тера-

пію, тактика лікування передбачає альтернативні 

схеми. Наприклад, переведення хворого знову на 

НМГ, якщо він приймав АВ-К, або імплантація 

кава-фільтра в нижню порожнисту вену. Кава-

фільтр може ефективно запобігати клінічно зна-

чущій ТЕЛА, але даних щодо його ефективності в 

пацієнтів з онкологічними захворюваннями неба-

гато. За даними 8-річних спостережень у рандомі-

зованих дослідженнях кава-фільтр знижував ризик 

ТЕЛА, але підвищував частоту глибокого тромбозу 

вен кінцівок та не впливав на виживання [14]. 

Американська колегія пульмонологів рекомендує 

використання кава-фільтра лише у разі неперено-

симості антикоагулянтів або протипоказань до 

нього [19]. Однак у цих рекомендаціях не згадані 

пацієнти з онкологічними захворюваннями.

Рекомендації з лікування тромбозу:

1. Протокол первинного лікування гострого 

епізоду венозного тромбозу передбачає призна-

чення НМГ у дозі, розрахованій з урахуванням 

маси тіла. Наприклад, дальтепарин у дозі 200 ОД/

кг маси тіла один раз на добу чи еноксапарин у дозі 

100 ОД/кг маси тіла двічі на добу, чи НФГ вну-

трішньовенно у вигляді тривалої інфузії протягом 

5 — 10 діб з переходом на АВ-К.

2. НМГ протягом 6 міс є оптимальним варіан-

том тривалого лікування і мають перевагу над 

АВ-К (І А). АВ-К з цільовим МНВ 2 — 3 вважають 

препаратами вибору для тривалої терапії у разі 

неможливості використання НМГ.

3. НФГ у стартовій дозі 5000 ОД призначають 

болюсно, далі протягом 24 год у дозі близько 

30  тис. МО для досягнення та підтримання про-

лонгованого активованого часткового тромбо-

пластинового часу в межах 1,5 — 2,5 норми.

4. Антикоагулянтну терапію рекомендовано 

продовжувати доти, доки є клінічні докази актив-

ного пухлинного процесу (наприклад, хронічна 

метастатична хвороба) (ІІІ С).

5. Якщо на тлі прийому АВ-К і величини МНВ 

2 — 3 виникає рецидив ТВ, то можливе переведен-

ня хворого на НМГ, у дозах розрахованих залежно 

від маси тіла або на НФГ, що підтримує активова-

ний частковий тромбопластиновий час у межах 

1,5 — 2,5 від норми.

6. Установлення кава-фільтра в нижню порож-

нисту вену рекомендується лише у пацієнтів з 

рецидивом ТЕЛА, який виникає, незважаючи на 

адекватну антикоагулянтну терапію, або у пацієн-

тів з протипоказанням до такої терапії (активна 

кровотеча і тяжка тривала тромбоцитопенія).

Отже, з огляду на брак даних щодо пацієнтів з 

онкологічними захворюваннями з метастатичним 

поширенням процесу та обмеженою тривалістю 

життя, а також тих, хто отримує тривалу хіміотера-

пію або променеву терапію, актуальним є пошук 

ефективного і безпечного режиму антикоагулянт-

ної терапії для профілактики та лікування ТВ і 

ТЕЛА. Також потрібно провести додаткові дослі-

дження ефективності тимчасових кава-фільтрів і 

потреби в супутній антикоагулянтній терапії.
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СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К ПРОФИЛАКТИКЕ И ЛЕЧЕНИЮ  

ВЕНОЗНОГО ТРОМБОЭМБОЛИЗМА У ПАЦИЕНТОВ  

С ОНКОЛОГИЧЕСКИМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ
Количество больных онкологическими заболеваниями в мире увеличивается. Венозный тромбоз — наиболее частое и 

опасное их осложнение, поэтому вопросы профилактики и лечения венозного тромбоэмболизма у таких пациентов остают-

ся актуальным. Приведены разные подходы к профилактике венозного тромбоэмболизма у пациентов с онкологическими 

заболеваниями, которым применяли терапевтические или хирургические методы лечения. Освещены проблемы современ-

ного лечения. Определены перспективные направления профилактики.

Ключевые слова: профилактика и лечение, венозный тромбоэмболизм, больные раком.
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MODERN APPROACHES FOR PROPHYLAXIS AND TREATMENT OF VENOUS 

THROMBOEMBOLISM IN CANCER PATIENTS

Number of patients with oncology disease in the world increases. Venous thromboembolism — the most common and dangerous its 

complication that is why venous thromboembolism prophylaxis and treatment tactics in these patients remained actual. This review 

presents different approaches to venous thromboembolism prevention in patients with cancer that were applied in therapeutical or surgi-

cal treatment. The problems of the modern treatment is highlighted. The main perspective prophylaxis directions is determined.

Key words: prophylaxis and treatment, venous thromboembolism, patients with cancer.


