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Die krebsassoziierte Thrombose 
Occam's Razor - oder warum einfach, wenn es auch kompliziert geht! 
A. MATZDORFF, ASKLEPIOS KLINIKUM UCKERMARK, KLINIK FÜR INNERE MEDIZIN II, SCHWEDT 

 

Die	 Zahl	 der	 Tumorpatienten	 nimmt	 zu.	 In	 Prophylaxe	 und	 Therapie	 tumorassoziierter	 venöser	

Thromboembolien	(VTEs)	wurden	in	den	letzten	Jahren	zahlreiche	Fortschritte	gemacht	und	die	Zahl	

der	Publikationen	zum	Thema	ist	enorm	gestiegen.	Dennoch	scheint	die	Verunsicherung	auf	Seiten	

der	Behandler	–	und	der	Patienten	–	zuzunehmen.	Im	Praxisalltag	ergeben	sich	ständig	Situationen,	

die	nicht	evidenzbasiert	entschieden	werden	können.	Der	Arzt	muss	nicht	nur	die	Gesundheitskom-

petenz	seiner	Patienten	berücksichtigen,	sondern	auch	Einschränkungen	durch	die	Kostenträger	und	

regulatorischen	Vorgaben	der	Aufsichtsbehörden.	Viele	Neuentwicklungen	kommen	im	immer	enger	

getakteten	Klinik-	und	Praxisalltag	nicht	mehr	an,	weil	sie	komplex	und	zeitaufwändig	sind.	Wäre	

„weniger	nicht	mehr“?	Brauchen	wir	„Occam’s	Razor“?	
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Ockhams Rasiermesser 

Ockhams Rasiermesser (engl. Occam’s 

Razor) – auch Sparsamkeitsprinzip – ist 

ein heuristisches Prinzip aus der Scholas-

tik, das nach dem englischen Mönch und 

Philosophen Wilhelm von Ockham (1288–

1347) benannte wurde. Vereinfacht ausge-

drückt besagt es: Von mehreren möglichen 

Ursachen oder Erklärungen für ein und 

denselben Sachverhalt ist die einfachste 

Theorie allen anderen vorzuziehen. In der 

gesamten Medizin und auch in der Hä-

mostaseologie begegnen wir zunehmend 

komplexeren Sachverhalten. Gleichzeitig 

erlebt man, dass neue Erkenntnisse und 

Paradigmen lange brauchen, bis sie in der 

Praxis umgesetzt werden, zum Teil die Pra-

xis gar nicht erreichen. Liegt das daran, 

dass sie für den eng getakteten Praxisalltag 

zu aufwändig oder zu kompliziert geworden 

sind? 

Kontext 

PubMed ist eine englischsprachige textba-

sierte Meta-Datenbank mit Referenzen auf 

medizinische Artikel. Eine aktuelle 

PupMed-Suche zeigt, dass die Zahl der Ar-

tikel mit dem MeSH (Medical Subject Hea-

ding) "venous thromboembolism" von 2010 

bis 2020 auf 240% gestiegen ist (2010 = 

100%), die Zahl der Artikel mit den MeSHes 

"venous thromboembolism and cancer" auf 

280% und mit den MeSHes „DOAC and 

Cancer“ (DOAC = directly acting oral anti-

coagulant, auf Deutsch DOAK = direktes 

orales Antikoagulans) sogar auf 6500% 

(Abbildung 1). Im gleichen Zeitraum nahm 

die Gesamtzahl aller PubMed-Artikel nur 

auf 171% zu. Die Themen „krebsassozi-

ierte venöse Thromboembolien“ und insbe-

sondere „DOAKs und Krebs“ sind offen-

sichtlich hochaktuell und werden in der wis-

senschaftlichen Literatur intensiv diskutiert. 

Dies hat vier wesentliche Gründe. 

Die zunehmende Alterung der Gesellschaft 

und das längere Überleben von Tumorpati-

enten dank neuer Therapien erhöhen die 

Inzidenz und Prävalenz von Tumorerkran-

kungen. Neoplasien sind in Europa neben 

Herz-Kreislauf-Erkrankungen zur führen-

den Todesursache aufgestiegen. Bemer-

kenswert ist, dass - während Herz-Kreis-

lauf-Erkrankungen insgesamt rückläufig 
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sind - die Inzidenz von Gerinnungsstörun-

gen, insbesondere von venösen Thrombo-

embolien (VTEs) weiter zunimmt (1, 2). 

 

 

 

Abbildung 1: Häufigkeit von Publikationen zu den genannten Medical Subject Headings in 

PubMed (2010=100%) (VTE = venöse Thromboembolie, DOAC = direkt-wirksames orales An-

tikoagulans). 
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Dazu kommen die steigende Zahl und die 

steigenden Kosten neuer onkologischer 

Therapien (3). Die meisten neu zugelasse-

nen Medikamente in Deutschland betreffen 

den Bereich Hämatologie und Onkologie 

(4). Die Zulassungsbehörden fordern für 

diese meist hochpreisigen Medikamente 

Studien mit hohen Teilnehmerzahlen. 

Wenn in diesen Studien aufgrund der ho-

hen Teilnehmerzahl dann seltenere Neben-

wirkungen wie Gerinnungsstörungen auf-

fallen, insbesondere VTEs, kann die Nut-

zen-Risiko-Bilanz und die Marktzulassung 

dieser neuen Präparate gefährdet sein. 

Ein weiterer und vielleicht der wichtigste 

Grund ist aber, dass jede Blutung oder 

Thrombose die Tumorbehandlung verkom-

pliziert; sie kann sie verzögern und in Ein-

zelfällen muss sie ganz abgebrochen wer-

den. Dies ist für den Patienten außeror-

dentlich belastend und wird bereits plakativ 

als „Post-Thrombotic Stress Syndrome“ be-

zeichnet (5). 

Aktuell scheint aber noch ein anderer 

Grund hinzuzutreten. Nebenwirkungen – 

manchmal auch nur das gefühlte Risiko ei-

ner potenziellen Nebenwirkung – rufen 

überproportionale Ablehnung und Miss-

trauen gegenüber neuen Therapien und 

Medikamenten hervor. Die Beobachtung 

des Jahres 2021, dass eine extrem seltene 

Nebenwirkung (Vakzin-induzierte pro-

thrombotische Immunthrombozytopenie) 

die Akzeptanz eines neuen Impfstoffs so 

massiv einschränkte, dass er im Herbst 

2021 vom Markt genommen werden 

musste, spiegelt diese Situation wider. 

Fazit: Die Zahl der wissenschaftlichen Pub-

likationen zum Themenkomplex der tumor-

assoziierten VTEs und DOAKs nimmt zu. 

Dies führt jedoch bisher nicht zu diagnosti-

scher und therapeutischer Klarheit. Die 

Vielzahl zu berücksichtigender Einfluss- 

und Entscheidungsfaktoren wäre eigentlich 

ideal für die Entwicklung von stringenten 

Therapiealgorithmen und Risikoscores. 

Dies wird auch versucht. Dennoch scheint 

die Verunsicherung eher zuzunehmen. 

Woran könnte das liegen? 

 

Beispiel 1: Risikoscores für die Pro-
phylaxe tumorassoziierter VTEs  

Studien in den 90er und frühen 2000er Jah-

ren haben die Thromboseprophylaxe mit 
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niedermolekularen Heparinen (NMH) bei 

stationär aufgenommenen internistischen 

Patienten, inkl. Tumorpatienten, als Stan-

dard etabliert (6-11). Bei ambulanten Tu-

morpatienten zeigten die Studien zwar 

auch eine Senkung des VTE-Risikos durch 

die NMH, die absolute Zahl wurde zum da-

maligen Zeitpunkt jedoch als zu gering, das 

Blutungsrisiko und die Belastung durch die 

täglichen Injektionen als zu hoch betrach-

tet, so dass die NMH-Prophylaxe bei ambu-

lanten Tumorpatienten keine breite Akzep-

tanz gefunden hat (12, 13). Zwei aktuelle 

randomisierte Studien mit den DOAKs Api-

xaban und Rivaroxaban haben Überlegen-

heit bzw. Nichtunterlegenheit des DOAKs 

gegenüber Placebo gezeigt (14, 15). 

2008 publizierte die Arbeitsgruppe um A. 

Khorana einen Score zur Einschätzung des 

Thromboserisikos ambulanter Tumorpati-

enten, der als „Khorana-Score“ Eingang in 

die wissenschaftliche Literatur gefunden 

hat (16). Der Khorana-Score basiert jedoch 

auf Daten aus den Jahren 2002–2005 mit 

den damals üblichen Chemotherapien. Da-

mit stellte sich die Frage, ob er heute über-

haupt noch valide ist. Eine aktuelle Studie 

bestätigt die Relevanz des „alten“ Scores 

auch für die moderne Tumortherapie (17).  

In den aktuellen Leitlinien der USA wird 

eine Thromboseprophylaxe für ambulante 

Patienten ab einem Khorana-Score von > 2 

empfohlen (18-22). Auch die deutsche On-

kopedia-Leitlinie rät zu einer Throm-

boseprophylaxe bei ambulanten Tumorpa-

tienten mit Risikofaktoren, z.B. bei Myelom-

Patienten unter Therapie mit Lenalidomid, 

Pomalidomid oder Thalidomid sowie bei 

Patienten mit fortgeschrittenem Pankreas-

karzinom unter chemotherapeutischer Be-

handlung (23). In der deutschen Leitlinie 

wird ebenfalls der Khorana-Score propa-

giert; die Grenze für die Empfehlung zu ei-

ner ambulanten Prophylaxe liegt hier aber 

bei einem Score > 2 (in den amerikani-

schen Leitlinien > 2). 

Der Khorana-Score ist bisher der einzige 

Score, der in randomisierten und prospek-

tiven Studien zur Thromboseprophylaxe 

bei Tumorpatienten eingesetzt wurde (14, 

15). In den Jahren nach Publikation des 

Khorana-Scores wurden zahlreiche weitere 

Scores zum gleichen Thema entwickelt 

(CONKO, PROTECHT, ONKOTEV, Ti-

cOnco, COMPASS CAT, Vienna CATS) 
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(24-30). Es fällt dabei auf, dass die ver-

schiedenen Scores unterschiedliche Risi-

koparameter definieren (Tabelle 1). Man-

che der Parameter sind auch nicht im Pra-

xisalltag, sondern nur im Rahmen von Stu-

dien verfügbar (z.B. lösliches P-Selektin im 

Vienna-CAT-Score oder SNPs = Einzel-

nukleotid-Polymorphismen im TicOnco-

Score, s. Tabelle 1). Allein dem Pankreas- 

oder Magenkarzinom wird in allen Scores 

ein hohes Risiko zugeschrieben. Darüber 

hinaus ergibt sich kein gemeinsamer „Satz“ 

an Risikofaktoren. 

Diese Scores scheinen in der Praxis jedoch 

nicht anzukommen. Aktuelle Leitlinien zu 

den Tumorentitäten Pankreas-Karzinom, 

Bronchialkarzinom, Magenkarzinom etc. 

erwähnen weder den Khorana-Score noch 

das Thema ambulante Thromboseprophy-

laxe (31-33). Selbst in der AWMF-Leitlinie 

zur Supportivtherapie gibt es kein Kapitel 

zur Thromboseprophylaxe (34). Vergleicht 

man, wie häufig der Chadsvasc-Score und 

wie häufig der Khorana-Score im Internet 

aufgerufen werden, dann sieht man eine 

mehr als deutliche Diskrepanz (Abbildung 
2).  

Woher kommt diese geringe Durchdrin-

gung des hämato-onkologischen Klinik- 

und Praxisalltags mit hämostaseologischer 

Expertise? Zum einen nutzen die Scores 

zum Teil ganz unterschiedliche Risikofakto-

ren, was den Praktiker zu der Frage führt, 

welche Faktoren denn nun wirklich wichtig 

sind. Außerdem sind viele Scores komplex 

und können teilweise nur mit hohem Zeit-

aufwand oder mit im Internet hinterlegten 

Algorithmen berechnet werden. Ein „simp-

ler“ Score mit nur drei bis vier einfach zu 

memorierenden Parametern wäre vielleicht 

weniger sensitiv und spezifisch, aber er 

hätte sicher eine höhere Akzeptanz bei 

Nicht-Hämostaseologen, so dass im Endef-

fekt mehr Patienten davon profitieren könn-

ten. 

Dazu kommt die zurückhaltende bzw. 

gänzlich fehlende Unterstützung für einen 

der Scores durch hämostaseologische und 

hämatologische Meinungsbildner und 

Fachgesellschaften. Hier wäre eine strin-

gentere Präsenz bei der Abfassung aktuel-

ler Therapieleitlinien wünschenswert. All 

das führt dazu, dass der Khorana-Score 

selbst in Fachkreisen wenig bekannt ist, im 

Praxisalltag kaum genutzt wird und dass 
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Thromboseprophylaxe bei ambulanten Tu-

morpatienten eher zu den nachrangigen 

Themen zählt. 

 

 

 

 

Tabelle 1: Verschiedene Scores zur Abschätzung des Risikos venöser Thromboembolien bei 

ambulanten Tumorpatienten 
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Abbildung 2: Relative Häufigkeit der Suchbegriffe „Chadsvasc-Score“ und „Khorana-Score“ 

im World Wide Web in den letzten 12 Monaten (100% = höchste Häufigkeit) (Quelle: Google 

Trends, erstellt 14.8.22)  
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Beispiel 2: Komplexe Entscheidun-
gen bei der Therapie tumorassoziier-
ter VTEs – NMH vs. DOAK 

10 bis 20% aller Tumorpatienten entwi-

ckeln eine VTE im Verlauf ihrer Erkran-

kung. Das VTE-Risiko ist zu Beginn der Er-

krankung am höchsten. Nicht nur Patienten 

mit klassischen Zytostatika sind von tumor-

assoziierten VTEs betroffen. Im Gegenteil, 

das Risiko scheint bei den neuen zielge-

richteten und immunologischen Therapien 

sogar noch höher zu sein (35).  

Im Praxisalltag stellt sich, wenn der Patient 

dann doch eine VTE entwickelt hat, häufig 

die Frage, ob man zur Therapie NMH oder 

DOAK verschreiben soll. In den großen 

Studien zur Therapie tumorassoziierter 

VTEs mit DOAKs waren Patienten mit 

Thrombozytopenie und schlechter Nieren-

funktion ausgeschlossen (36-39). Diese 

würde man also weiterhin mit NMH behan-

deln. Dazu kommt, dass man bei DOAKs 

auf Medikamenteninteraktionen achten 

muss, was bei NMH nur selten der Fall ist. 

Insbesondere Begleitmedikamente, die 

den CYP3A4-Stoffwechsel verändern, sind 

bei DOAK-Einnahme relevant. Die Liste 

dieser Wirkstoffe ist lang und für den ein-

zelnen Arzt kaum zu überblicken (40, 41). 

Es wäre schön, wenn Praxis- und Klinik-

Software mit einem „Interaktions-Checker“ 

hinterlegt wären, der automatisch bei der 

Erstellung einer Verordnung oder eines Re-

zepts eine Warnmeldung zu möglichen In-

teraktionen gibt. Andererseits gibt es kaum 

Studien, die diese Interaktionen gezielt am 

Tumorpatienten untersuchen. Die meisten 

Interaktionswarnungen beruhen auf phar-

makologischen Überlegungen, nicht auf 

Daten aus klinischen Untersuchungen. In 

den aktuellen Blutungs- und Rezidiv-

Thrombose-Scores spielen Medikamenten-

interaktionen deshalb praktisch keine 

Rolle. 

Als Fazit aus diesem Dilemma kann man 

nur formulieren, dass der Arzt dem Thema 

erhöhte Aufmerksamkeit widmen muss. 

Wird ein Patient mit tumorassoziierter VTE 

antikoaguliert, sollte man parallel das Ri-

siko von Interaktionen abschätzen. Bei Ent-

lassung und in regelmäßigen Abständen 

auch in der ambulanten Betreuung muss 

überprüft werden, ob Nebenwirkungen der 

Antikoagulation aufgetreten sind und ob 

eine fortgesetzte Antikoagulation sicher 
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und – viel wichtiger – überhaupt noch not-

wendig ist (42). 

 

Beispiel 3: Erhaltungstherapie nach 
tumorassoziierter VTE – Antikoa-
gulans absetzen oder weiterführen? 

Studien an Nicht-Tumorpatienten haben 

gezeigt, dass eine verlängerte Sekundär-

prophylaxe mit reduzierter Dosis nach der 

akuten Behandlungsphase, d.h. nach dem 

3. bis 12. Monat wirksam Rethrombosen re-

duziert, ohne das Blutungsrisiko relevant 

zu steigern (44-46). Tumorpatienten waren 

von diesen Studien in der Regel ausge-

schlossen. Sie haben im Vergleich zu 

Nicht-Tumorpatienten auch nach mehreren 

Monaten immer noch ein erhöhtes VTE-Re-

zidiv- und auch Blutungsrisiko. Es gibt nur 

wenige Studien zur Erhaltungstherapie bei 

Tumorpatienten, und die zwei einzigen ran-

domisierten Studien zeigen klinische Equi-

poise (state of equilibrium): weniger 

Rethrombosen bei mehr Blutungen (47-50, 

Übersicht bei 51). 

Wenn man in dieser Situation einen Risiko-

Score als Entscheidungshilfe nutzen will, 

findet man wieder eine Vielzahl unter-

schiedlicher Scores mit verschiedenen Ein-

flussfaktoren und eigentlich keinen, der mit 

ausreichend hoher Sicherheit Nutzen und 

Risiko prädiziert, so dass man ihn für den 

klinischen Alltag empfehlen kann (52-60 

und Tabelle 2a und 2b). Man steht also 

wieder vor der gleichen Situation, wie initial 

bei der Thromboseprophylaxe: Zuviel, zu 

kompliziert, zu aufwändig.  
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2a

 

2b 

 

Tabelle 2a und 2b: Verschiedene Scores für Tumor- und Nicht-Tumorpatienten zur Abschät-

zung des Risikos (2a) einer Rethrombose bei Absetzen der Antikoagulation oder (2b) einer 

Blutung bei fortgesetzter Antikoagulation (PE = pulmonary embolism, VTE = venous thrombo-

embolism, ASS = Acetylsalicylsäure, NSAID = non-steroidal anti-inflammatory drug, Met. CA 

= metastatic Carcinoma, GI = gastrointestinal, GU = genitourinary, DOAC = direct-acting oral 

anticoagulant, LMWH – low molecular weight heparin) 
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Zusammenfassung 

Tumorassoziierte VTEs werden im hämato-

onkologischen Praxisalltag immer häufiger. 

Eine kürzlich publizierte Studie zeigt je-

doch, dass gerinnungshemmende Medika-

mente bei Tumorpatienten in erster Linie 

immer noch von Allgemeinmedizinern ver-

schrieben werden (61). Der Hämato-Onko-

loge sollte in der Lage sein tumorassozi-

ierte VTEs vollumfänglich zu betreuen. 

Diese Aufgabe darf nicht delegiert werden. 

Die Indikation zur prophylaktischen oder 

therapeutischen Antikoagulation bei Tu-

morpatienten richtet sich nach vielen Fak-

toren. Als Entscheidungshilfen wurden in 

der Vergangenheit zahlreiche Scores ent-

wickelt, keiner hat sich jedoch bisher durch-

gesetzt. Ein „simpler“ Score mit nur drei bis 

vier einfach zu memorierenden Parametern 

wäre vielleicht weniger sensitiv und spezi-

fisch, aber er hätte eine höhere Akzeptanz, 

so dass im Endeffekt mehr Patienten davon 

profitieren könnten. 

Für die Entscheidung DOAK vs. NMH gibt 

es keine „one-fits-it-all“ Empfehlungen. Der 

Wunsch vieler Patienten, von der Spritze 

auf die Tablette umzusteigen, ist verständ-

lich. Evidenzbasiertes „Durchregieren“ ist 

hier nicht möglich, weil es für die meisten 

klinischen Situationen gar keine Evidenz 

gibt. Wichtiger ist die regelmäßige Kontrolle 

auf Wirkung und Nebenwirkungen.  
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