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Summary
Background: Ovarian cancer is usually diagnosed late and is one of leading causes of genital malignan-
cies-related mortality in women. Thromboembolic events are a frequent complication of neoplastic dis-
ease, occurring four-fold more often in patients with this disease and six-fold more often in persons
undergoing chemotherapy. The aim of paper was to answer the following questions: What is the impact
of first-line chemotherapy on D-dimer level during treatment? Is there any correlation between D-dimer
level and FIGO stage of ovarian cancer? Is there a correlation between D-dimer level during chemother-
apy and completeness of tumour resection? Is there a correlation between D-dimer level and incidence
of thromboembolic complications during chemotherapy of ovarian cancer? Material and method: Study
population initially consisted of 20 women with ovarian cancer treated at the Department of Oncologic
Gynaecology of the K. Marcinkowski Medical University in Poznaƒ. Each patient underwent cytoreduc-
tive surgery with subsequent paclitaxel-plati-num chemotherapy. Peripheral blood has been obtained
four times from each patient in order to assess D-dimer level, CA 125 tumour marker and blood count.
Results: In persons with ovarian cancer, preoperative D-dimer level several-fold exceeded normal range.
Application of chemotherapy significantly (p<0.05) reduced D-dimer level in women with ovarian cancer.
Conclusions: Assessment of risk of thromboembolic complications in women with ovarian cancer during
chemotherapy based on D-dimer level is not possible.
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Stresz cze nie
Rak jaj ni ka jest no wo two rem póê no dia gno zo wa nym i jed nà z g∏ów nych przy czyn zgo nów z po wo du no -
wo two rów z∏o Êli wych na rzà du rod ne go ko biet. In cy den ty za krze po wo -za to ro we sà cz´ stym po wi k∏a niem
cho ro by no wo two ro wej, wy st´ pu jà czte ry ra zy cz´ Êciej u pa cjen tów z tà cho ro bà i szeÊç ra zy cz´ Êciej
u osób le czo nych che mio te ra pià. Cel ba da nia: Ce lem ba da nia by ∏a pró ba od po wie dzi na py ta nia: Jak
che mio te ra pia pierw sze go rzu tu wp∏y wa na st´ ̋ e nie D -di me rów pod czas le cze nia? Czy ist nie je zwià zek
po mi´ dzy: st´ ̋ e niem D -di me rów a stop niem za awan so wa nia ra ka jaj ni ka we d∏ug FI GO; st´ ̋ e niem
D -di me rów pod czas che mio te ra pii a ra dy kal no Êcià za bie gu ope ra cyj ne go; st´ ̋ e niem D -di me rów a wy -
st´ po wa niem za bu rzeƒ za krze po wo -za to ro wych pod czas che mio te ra pii w ra ku jaj ni ka? Ma te ria ∏y i me -
to dy: Gru p´ ba da nà po czàt ko wo sta no wi ∏o 20 ko biet z roz po zna nym ra kiem jaj ni ka ho spi ta li zo wa nych
na Od dzia le Gi ne ko lo gii On ko lo gicz nej Uni wer sy te tu Me dycz ne go im. K. Mar cin kow skie go w Po zna niu.
Ka˝ da pa cjent ka zo sta ∏a pod da na ope ra cji cy to re duk cyj nej z na st´ po wà che mio te ra pià we d∏ug sche ma -
tu pa kli tak sel i po chod na pla ty ny. Ka˝ dej pa cjent ce czte ro krot nie po bra no krew ob wo do wà na ozna cze -
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Ovarian cancer is notoriously late diagnosed and is one of
leading causes of genital malignancies-related mortali-
ty in women. In 2006 in Poland, regarding neoplasms in

the females, it was on the sixth place concerning incidence and
on the fifth place concerning mortality. At that time, 3291 new
cases of ovarian cancer (standard index 10.78) and 2390 deaths
(standard index 7.02) associated therewith have been regis-
tered(1). Most patients present in far advanced clinical stages
(FIGO stages III and IV). In the recent years, we are witnessing
an increase of 5-years’ survival rate in patients with ovarian can-
cer, due both to improving health awareness of general popula-
tion, better detection of this malignancy, improved techniques
of radical surgical excision and use of taxanes- and platinum-
based chemotherapy.
Thromboembolic events are a frequent complication of any
neoplastic disease. Pathologic activation of coagulation cascade
and inhibition result in formation of thrombi, both at the level
of micro- and macrocirculation, manifesting both by abnormal
results of coagulation tests and by massive and potentially lethal
emboli. Deep venous thrombosis and pulmonary artery

Rak jaj ni ka jest no wo two rem póê no dia gno zo wa nym
i jed nà z g∏ów nych przy czyn zgo nów z po wo du no wo -
two rów na rzà du rod ne go ko biet. W 2006 ro ku w Pol -

sce by∏ on szó stym w ko lej no Êci no wo two rem pod wzgl´ dem
za cho ro wal -no Êci i pià tym pod wzgl´dem umie ral no Êci z po -
wo du no wo two rów u ko biet. W tym cza sie za re je stro wa -
no 3291 za cho ro waƒ (wskaê nik stan dar do wy 10,78) oraz 2390
zgo nów (wskaê nik stan dar do wy 7,02) z po wo du ra ka jaj ni -
ka(1). W wi´k szo Êci przy pad ków sà to sta dia za awan so wa ne
(FI GO III lub IV). W ostat nich la tach ob ser wu je si´ wzrost
od set ka prze ̋ yç pi´ cio let nich u pa cjen tek z ra kiem jaj ni ka, co
zwià za ne jest za rów no z co raz wy˝ szà Êwia do mo Êcià zdro wot -
nà spo ∏e czeƒ stwa, lep szà wy kry wal no Êcià te go no wo two ru,
jak i wy ko ny wa niem ra dy kal nych za bie gów chi rur gicz nych
i sto so wa niem che mio te ra pii opar tej na tak sa nach i zwiàz -
kach pla ty ny.
In cy den ty za krze po wo -za to ro we sà cz´ stym po wi k∏a niem cho -
ro by no wo two ro wej. Pa to lo gicz na ak ty wa cja krzep ni´ cia oraz
ogra ni cze nie fi bry no li zy pro wa dzà do za krze pów za rów no w mi -
kro krà ̋ e niu, jak i ma kro krà ̋ e niu, uwi docz nia jàc si´ za rów no

nie st´ ̋ e nia D -di me rów, mar ke ra CA 125 oraz mor fo lo gii. Wy ni ki: St´ ̋ e nie D -di me rów u osób z ra kiem
jaj ni ka przed za bie giem ope ra cyj nym kil ka krot nie prze wy˝ sza ∏o war to Êci pra wi d∏o we. Sto so wa nie che -
mio te ra pii zna mien nie sta ty stycz nie (p<0,05) wp∏y wa na ob ni ̋ e nie st´ ̋ e nia D -di me rów u ko biet z ra kiem
jaj ni ka. Wnio ski: Oce na ry zy ka wy stà pie nia za bu rzeƒ za krze po wo -za to ro wych u ko biet z ra kiem jaj ni ka
pod czas che mio te ra pii na pod sta wie st´ ̋ e nia D -di me rów nie jest mo˝ li wa.

S∏o wa klu czo we: rak jaj ni ka, no wo twór, za bu rze nia za krze po wo -za to ro we, D -di me ry, che mio te ra pia
pierw sze go rzu tu

Coдержание
Рак яичника является новообразованием поздно диагнозированным и одной из главных при-
чин смерти в связи со злокачественными новообразованиями в женских детородных органах.
Случаи тромбоэмболические являются частым осложнением заболевания связанного с новооб-
разованием. Появляются четыре раза чаще у пациентов страдающих этой болезнью и шесть раз
чаще у пациентов, которые лечились при использовании химиотерапии. Цель работы: Выяс-
нение вопроса как химиотерапия первой проекции влияет на концентрацию Д-димеров
во время лечения? Существует ли взаимосвязь между концентрацией Д-димеров и степенью
развития рака яичника согласно ФИГО? Существует ли взаимосвязь между концентрацией 
Д-димеров во время химиотерапии и радикализмом операции? Существует ли взаимосвязь
между концентрацией Д-димеров и появлением тромбоэмболических расстройств во время
химиотерапии при раке яичника? Материалы и методика: Исследуемая группа сначала
состояла из 20 женщин госпитализированных в Отделении Онкологической Гинекологии
Медицинского Университета им. К. Марцинковского в гор. Познань с распознанным раком яич-
ника. Каждая пациентка прошла циторедукционную операцию с последующей химиотерапией
согласно схеме паклитаксел и производная платины. У каждой пациентки четыре раза была
взята периферическая кровь для определения концентрации Д-димеров, маркера КА 125 и мор-
фологии. Результаты: Концентрация Д-димеров у больных страдающих раком яичника до
проведения операции в несколько раз превышала правильные показатели. Применение химио-
терапии статистически заметно (п<0,05) повлияло на уменьшение концентрации Д-димеров
у женщин с раком яичника. Выводы: Оценка риска появления тромбоэмболических осложне-
ний у женщин страдающих раком яичника во время химиотерапии на основании концентрации
Д-димеров невозможна.

Ключевые слова: рак яичника, новообразование, тромбоэмболические осложнения, Д-димеры,
химиотерапия первой проекции
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embolism are the two most common types of thromboembolic
complications associated with neoplastic disease(2-8).
The first to notice an association between neoplastic disease
and coagulopathy was Armand Trousseau in 1865. Trousseau
described own symptoms of venous thrombosis, which, as it
turned out later, were associated with a developing stomach
cancer. Abnormal results of coagulation parameters have
been noticed in 50-90% of patients with neoplastic disease
and in over 95% of patients with metastatic disease. Clinical
signs of venous thrombosis are present in about 15% (range:
4-20%) of all patients with neoplastic disease (3-8% of ovar-
ian cancer patients)(7-9). Some malignancies, e.g. genital
tumours in the females, pancreatic cancer, lung cancer,
digestive tract cancer are more prone to cause hypercoagula-
tion states. This is associated with histological type, clinical
stage, patient’s mobility and iatrogenic factors (chemothera-
py and surgery)(2,4-8).
Thromboembolic events occur four-fold more frequently in
patients with neoplastic disease and six-fold more frequently
in patients undergoing chemotherapy(10). On the other hand,
the mere presence of a neoplasm reduces the effectiveness of
antithrombotic prophylaxis. 
Symptoms of thromboembolic complications in patients with
neoplastic disease do not differ from those coexisting with
other conditions.
Clinical diagnosis of thromboembolic phenomena may take
place prior to the diagnosis of the neoplasm itself. In 1 out of
10 patients with idiopathic thromboembolic events, a malig-
nancy will be diagnosed within the next 12 months(2,4,8).
D-dimers are products of degradation of fibrin (made from
fibrinogen). It undergoes decomposition in the presence of
plasmin. Plasmin cuts-off from fibrin and fibrinogen frag-
ments X, Y, D and E, called “fibrinogen degradation prod-
ucts” (FDP). FDP inhibits polymerisation of fibrin mono-
mers and exacerbate haemorrhagic diathesis. FDP may bind
with circulating fibrin monomers forming soluble complexes
called soluble fibrin (SF). Delayed products of fibrinogen
degradation (D-dimers and E-fragments) show high affinity
to platelets’ surface, leading to their clinically significant dys-
function(11). Elevated level of D-dimers in blood plasma indi-
cates a simultaneous activation of coagulation and fibrinoly-
sis. Presence of D-dimers is specific for fibrin degradation, but
not for thromboembolic disorders. Elevated level of D-dimers
is seen in situations associated with fibrin degradation, e.g.
thromboembolic disease, neoplasms, infections, acute coro-
nary syndromes, heart and/or renal failure, stroke, sepsis, leu-
cocytosis, pregnancy, as well as after any trauma and surgical
procedure. Elevated D-dimers may be also present in the
elderly.
D-dimers are considered an indicator of activation of coagu-
lation and secondary fibrinolysis.

AIM OF PAPER

The aim of this study performed at the Department of Onco-
logic Gynaecology of the K. Marcinkowski Medical University

w pa to lo gicz nych wy ni kach uk∏a du krzep ni´ cia, jak i w ma syw -
nych za to rach, mo gà cych do pro wa dziç do Êmier ci. G∏´ bo ka
za krze pi ca ˝yl na i za to ro woÊç p∏uc na sà dwo ma naj cz´st szy mi
po wi k∏a nia mi za krze po wo -za to ro wy mi w prze bie gu pro ce su
no wo two ro we go(2-8).
Po raz pierw szy zwià zek po mi´ dzy cho ro bà no wo two ro wà
a za bu rze nia mi krzep ni´ cia zo sta∏ za uwa ̋ o ny w 1865 ro ku
przez Ar mon da Tro us se au. Tro us se au opi sa∏ za uwa ̋ o ne
u sie bie ob ja wy za krze pi cy ˝yl nej, któ re – jak si´ oka za ∏o 
– mia ∏y zwià zek z roz wi ja jà cym si´ ra kiem ˝o ∏àd ka. Od bie -
ga jà ce od war to Êci pra wi d∏o wych wy ni ki ba daƒ la bo ra to ryj -
nych uk∏a du krzep ni´ cia stwier dzo no u 50-90% pa cjen tów
z cho ro bà no wo two ro wà i u po nad 95% pa cjen tów z cho ro -
bà prze rzu to wà. Kli nicz ne ob ja wy za krze pi cy ˝yl nej sà ob -
ser wo wa ne u oko ∏o 15% (4-20%) wszyst kich pa cjen tów
z cho ro bà no wo two ro wà (3-8% w przy pad ku ra ka jaj ni ka)(7-

9). Nie któ re no wo two ry, m.in. no wo two ry na rzà du rod ne go,
rak trzust ki, rak p∏uc, rak prze wo du po kar mo we go, cz´ Êciej
pro wa dzà do nad krze pli wo Êci. Zwià za ne jest to z ty pem hi -
sto pa to lo gicz nym, za awan so wa niem cho ro by, mo bil no Êcià
pa cjen ta oraz dzia ∏a niem ja tro gen nym (che mio te ra pia, za -
bieg chi rur gicz ny)(2,4-8).
Za bu rze nia za krze po wo -za to ro we wy st´ pu jà czte ry ra zy cz´ Ê -
ciej u pa cjen tów z cho ro bà no wo two ro wà i szeÊç ra zy cz´ Êciej
u osób le czo nych che mio te ra pià(10). Z dru giej stro ny obec noÊç
no wo two ru zmniej sza efek tyw noÊç sto so wa nej pro fi lak ty ki prze -
ciw za krze po wej.
Ob ja wy cho ro by za krze po wo -za to ro wej u pa cjen tów z cho ro -
bà no wo two ro wà nie ró˝ nià si´ od ob ja wów wy st´ pu jà cych
w in nych cho ro bach.
Kli nicz ne zdia gno zo wa nie za to ro wo Êci mo ̋ e wy stà piç przed roz -
po zna niem no wo two ru. U 1 na 10 pa cjen tów z idio pa tycz ny mi
za bu rze nia mi za krze po wo -za to ro wy mi w cià gu 12 mie si´ cy zo -
sta nie zdia gno zo wa ny no wo twór(2,4,8).
D -di me ry sà to frag men ty roz pa du w∏ók ni ka (po wsta jà ce go
z fi bry no ge nu). Ule ga on roz k∏a do wi pod wp∏y wem pla zmi ny.
Pla z-mi na od ci na od fi bry ny i fi bry no ge nu frag men ty X, Y, D
i E, zwa ne pro duk ta mi de gra da cji (FDP). FDP ha mu jà po li -
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Fig. 1. Correlation of plasma D-dimer level during first-line
chemotherapy and FIGO stage of ovarian cancer

Rys. 1. St´˝enie D-dimerów a stopieƒ zaawansowania raka jajnika
według FIGO w czasie chemioterapii pierwszego rzutu
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in Poznaƒ, Poland, was to try to answer the following ques-
tions:
1. How does first-line chemotherapy influence D-dimer

level during treatment?
2. Is there an association between D-dimer level and FIGO

stage of ovarian cancer?
3. Is there an association between D-dimer level during

chemotherapy and completeness of surgical excision of
the tumour?

4. Is there an association between D-dimer level and inci-
dence of thromboembolic events during chemotherapy of
ovarian cancer?

MATERIAL AND METHODS

Study population initially included 20 women with ovarian
cancer treated at the Department of Oncologic Gynaecolo-
gy of the K. Marcinkowski Medical University in Poznaƒ,
Poland. Every patient underwent a cytoreductive surgery with
subsequent paclitaxel-platinum chemotherapy. Peripheral
blood has been obtained four times from each patient for lab
tests including D-dimers, CA 125 tumour marker and blood
count. Blood was sampled prior to surgery, prior to first
course of chemotherapy, prior to fourth course of chemo -
therapy and 28 days after the last application of first-line
chemotherapy.
D-dimers were determined at the Laboratory of the “Przemie-
nienia Paƒskiego” (Divine Transfiguration) Clinical Hospital
in Poznaƒ using the immunoenzymatic technique (VIDAS
D-Dimer kit, bioMérieux). Normal D-dimer level was con-
sidered if the value was below 500 ng/ml.
Among the 20 patients initially included in the study and who
completed first-line chemotherapy, there were 2 deaths, 1 pro-
gression, 4 partial responses (PR) and 13 complete responses
(CR). Noteworthy is that 65% of patients were in FIGO stage

me ry za cj´ mo no me rów fi bry ny i po wo du jà na si le nie ska zy
krwo tocz nej. FDP mo gà rów nie˝ ∏à czyç si´ z krà ̋ à cy mi mo -
no me ra mi fi bry ny i two rzyç roz pusz czal ne kom plek sy zwa ne
roz pusz czal nà fi bry nà (SF). Póê ne frag men ty de gra da cji
D i E (D -di me ry i tzw. frag men ty E) ma jà wy so kie po wi no -
wac two do po wierzch ni p∏y tek krwi i po wo du jà wa˝ ne kli nicz -
nie upo Êle dze nie ich funk cji(11). Obec noÊç pod wy˝ szo ne go st´ -
˝e nia D -di me rów w oso czu jest do wo dem rów no cze snej
ak ty wa cji uk∏a dów krzep ni´ cia i fi bry no li zy. Obec noÊç D -di -
me rów jest swo ista dla roz k∏a du fi bry ny, ale nie jest spe cy ficz -
na dla za bu rzeƒ za krze po wo -za to ro wych. Pod wy˝ szo ne st´ ̋ e -
nie D -di me rów ob ser wu je si´ w sy tu acjach zwià za nych
z two rze niem lub roz pa dem fi bry ny: cho ro ba za krze po wo -za -
to ro wa, no wo two ry, in fek cje, ostre ze spo ∏y wieƒ co we, nie wy -
dol noÊç ser ca i/lub ne rek, udar mó zgu, po socz ni ca, leu ko cy -
to za, w cià ̋ y, po ura zach i po za bie gach ope ra cyj nych.
Pod wy˝ szo ne st´ ̋ e nie D -di me rów ob ser wo wa ne jest tak ̋ e
u osób star szych.
D -di me ry uzna wa ne sà za pa ra metr ak ty wa cji krzep ni´ cia
i wtór nej fi bry no li zy.

CEL BA DA NIA

Ce lem ba da nia prze pro wa dzo ne go na Od dzia le Gi ne ko lo gii On -
ko lo gicz nej Uni wer sy te tu Me dycz ne go im. K. Mar cin kow skie go
w Po zna niu by ∏a pró ba od po wie dzi na py ta nia:
1. Jak che mio te ra pia pierw sze go rzu tu wp∏y wa na st´ ̋ e nie

D -di me rów pod czas le cze nia?
2. Czy ist nie je zwià zek po mi´ dzy st´ ̋ e niem D -di me rów a stop -

niem za awan so wa nia ra ka jaj ni ka we d∏ug FI GO?
3. Czy ist nie je zwià zek po mi´ dzy st´ ̋ e niem D -di me rów pod -

czas che mio te ra pii a ra dy kal no Êcià za bie gu ope ra cyj ne go?
4. Czy ist nie je zwià zek po mi´ dzy st´ ̋ e niem D -di me rów a wy -

st´ po wa niem za bu rzeƒ za krze po wo -za to ro wych pod czas
che mio te ra pii w ra ku jaj ni ka?

Fig. 2. Correlation of plasma D-dimer level during first-line chemo-
therapy and completeness of surgical excision in patients with
ovarian cancer

Rys. 2. Zale˝noÊç pomi´dzy st´˝eniem D-dimerów w trakcie chemio-
terapii pierwszego rzutu a radykalnoÊcià    zabiegu operacyjnego
u pacjentek z rakiem jajnika
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Fig. 3. Change of plasma D-dimer level during first-line chemother-
apy in ovarian cancer

Rys. 3. Zmiana st´˝enia D-dimerów podczas chemioterapii pierw-
szego rzutu w raku jajnika
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III, 5% in FIGO stage IV and only 30% of them were in FIGO
stages I and II.
Histopathological studies revealed that 70% of tumours
were serous, 5% – mucous and 5% – endometrial. The remain-
ing represented different histological types (planoepithelial
and non-differentiated). In what concerns histological
grade, 70% of the tumours were poorly differentiated, 25%
were intermediate and only 5% were well-differentiated
tumours.
Radical surgical excision was possible in only 9 patients
(45%), i.e. hysterectomy, adnexectomy and omentectomy has
been performed in 3 patients, while additional excision of
pelvic lymph nodes with/without appendectomy has been
performed in 6 patients. In the remaining 11 patients, surgery
was considered non-radical and consisted in hysterectomy
with adnexectomy only, adnexectomy and omentectomy only,
partial omentectomy only or partial ovarectomy only.
At surgery, no free liquid in the abdominal cavity was present
in 6 cases (30%). In the remaining 14 patients (70%), the vol-
ume of liquid ranged from 100 to 3500 ml. 
Thromboembolic complications developed in 4 out of 20
patients who completed first-line chemotherapy. These dis-
orders took the form of deep vein thrombosis of lower
extremity (after I, II, III and V course of chemotherapy,
respectively). These patients received heparin derivates from
the moment of detection of thromboembolic events until
completion of first-line chemotherapy.

RESULTS

Statistical analysis encompassed correlations between D-dimer
level change and the following parameters:
• FIGO stage of the disease;
• completeness of surgical excision of the tumour;
• histopathological parameters, i.e. histological type and

grade;
• occurrence of thromboembolic complications during

chemo therapy.
Analysis of data using the GraphPad statistical software did not
reveal any significant correlations between change of D-dimer
level during first-line chemotherapy and:
• histopathological parameters (tumour type and grade); 
• nor occurrence of thromboembolic events and administra-

tion of heparin derivates during first-line chemotherapy.

ORIGINAL CONTRIBUTIONS/PRACE ORYGINALNE I  POGL ÑDOWE

MA TE RIAŁ I ME TO DY

Gru p´ ba da nà po czàt ko wo sta no wi ∏o 20 ko biet z roz po zna nym
ra kiem jaj ni ka ho spi ta li zo wa nych na Od dzia le Gi ne ko lo gii On -
ko lo gicz nej Uni wer sy te tu Me dycz ne go im. K. Mar cin kow skie go
w Po zna niu. Ka˝ da pa cjent ka zo sta ∏a pod da na ope ra cji cy to re -
duk cyj nej z na st´ po wà che mio te ra pià we d∏ug sche ma tu pa kli tak -
sel i po chod na pla ty ny. Ka˝ dej pa cjent ce czte ro krot nie po bra no
krew ob wo do wà na ozna cze nie D -di me rów, mar ke ra CA 125
oraz mor fo lo gii. Krew po bie ra na by ∏a przed za bie giem ope ra cyj -
nym, przed pierw szym po da niem che mio te ra pii, przed czwar tym
po da niem che mio te ra pii oraz 28 dni po ostat nim po da niu che -
mio te ra pii pierw sze go rzu tu.
Ozna cze nia D -di me rów wy ko ny wa no w la bo ra to rium Szpi ta la
Kli nicz ne go im. Prze mie nie nia Paƒ skie go w Po zna niu me to dà
im mu no en zy ma tycz nà za po mo cà ze sta wu VI DAS D -Di mer
fir my bioMérieux. Ja ko nor m´ przy j´ to st´ ̋ e nie D -di me rów
po ni ̋ ej 500 ng/ml.
WÊród za kwa li fi ko wa nych do ba da nia 20 pa cjen tek, któ re ukoƒ -
czy ∏y le cze nie che mio te ra pià pierw sze go rzu tu, stwier dzo no
2 zgo ny, 1 pro gre sj´, 4 cz´ Êcio we od po wie dzi na che mio te ra pi´
(PR) i 13 ca∏ ko wi tych od po wie dzi na le cze nie (CR). A˝ 65% 
pa cjen tek za kwa li fi ko wa nych do ba da nia mia ∏o sta dium za awan -
so wa nia III we d∏ug FI GO, 5% IV sta dium, a je dy nie 30% pa -
cjen tek by ∏o zdia gno zo wa nych ja ko sta dium I+II we d∏ug FI GO.
Prze pro wa dzo ne ba da nia hi sto pa to lo gicz ne po ka za ∏y, i˝ 70%
gu zów mia ∏o cha rak ter su ro wi czy, 5% Êlu zo wy, a 5% en do -
me trial ny. Po zo sta ∏e gu zy sta no wi ∏y in ny typ hi sto pa to lo -
giczny (p∏a sko na b∏on ko we, nie zró˝ ni co wa ne). Bio ràc pod
uwa g´ typ zró˝ ni co wa nia hi sto pa to lo gicz ne go, 70% gu zów
cha rak te ry zo wa ∏o si´ ni skim stop niem zró˝ ni co wa nia, 25%
Êred nim, a 5% sta no wi ∏y gu zy o wy so kim stop niu zró˝ ni co wa -
nia hi sto pa to lo gicz ne go.
Je dy nie u 9 pa cjen tek (co sta no wi ∏o 45%) uda ∏o si´ prze pro -
wa dziç ra dy kal ny za bieg ope ra cyj ny po le ga jà cy na wy ci´ ciu
ma ci cy z przy dat ka mi i sie cià wi´k szà (3 pa cjent ki) oraz do -
dat ko wo z w´ z∏a mi ch∏on ny mi mied ni cy mniej szej i/bez wy -
rost ka ro bacz ko we go (6 pa cjen tek). U po zo sta ∏ych 11 pa cjen -
tek za bieg mia∏ cha rak ter nie ra dy kal ny, po le ga∏ na wy ci´ ciu
ma ci cy z przy dat ka mi, je dy nie przy dat ków i sie ci, frag men tu
sie ci lub frag men tu jaj ni ka/jaj ni ków.
W cza sie za bie gu ope ra cyj ne go u 6 pa cjen tek (30%) nie
stwier dzo no obec no Êci p∏y nu w ja mie brzusz nej i mied ni cy
mniej szej. U po zo sta ∏ych 14 pa cjen tek (70%) ob j´ toÊç p∏y nu
wy no si ∏a po mi´ dzy 100 a 3500 ml. 

FIGO Number of patients (n=20)
Liczba pacjentów (n=20)

Percentage
Odsetek

I+II 6 30%

III 13 65%

IV 1 5%

Table 1. FIGO stage of ovarian cancer in patients included in the study
Tabela 1. Stopieƒ zaawansowania według FIGO pacjentek z rakiem jajnika
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Our study revealed that preoperative D-dimer level in patients
with FIGO stage I and II ovarian cancer was significantly infe-
rior (p<0.03) than in patients with FIGO stage III disease.
Similar results (p<0.04) in the same groups of patients were
obtained for D-dimer level measured prior to administration
of the first cycle of first-line chemotherapy. 
Correlation between completeness of surgical resection and
preoperative D-dimer level has been analysed. Preoperative
D-dimer level was significantly lower in patients where rad-
ical excision was possible (hysterectomy, adnexectomy,
omentectomy with/without appendectomy and lymphade-
notomy) as compared with patients where no such excision
has been performed. Fig. 3 indicates that administration of
chemotherapy in ovarian cancer significantly reduces plas-
ma D-dimer level. Chemotherapy inhibits tumour cells,
which themselves are able to produce tissue factors which in
turn disorganize coagulation and enhance fibrin degrada-
tion, resulting in increased D-dimer level in ovarian cancer(3).
To sum up our findings, we may state that:
• Preoperative plasma D-dimer level in persons with ovar-

ian cancer several-fold (1.5-20x) exceeded normal range,
as confirmed in the literature(3,6,12-14).

• Administration of chemotherapy significantly (p<0.05)
reduced plasma D-dimer level in women with ovarian
cancer.

• Preoperative D-dimer level is significantly lower (p<0.03)
in persons with FIGO stage I and II disease as compared
with those with FIGO stage III, as confirmed by literature
data(3,13).

• D-dimer level does not depend on histological type and
grade of the tumour.

• Preoperative D-dimer level is significantly lower (p<0.05)
in patients where total tumour excision was possible.

Za bu rze nia za krze po wo -za to ro we wy stà pi ∏y u 4 (spo Êród 20)
pa cjen tek, któ re za koƒ czy ∏y che mio te ra pi´ pierw sze go rzu tu.
U pa cjen tek za bu rze nia te wy stà pi ∏y w po sta ci za pa le nia ˝y∏
g∏´ bo kich koƒ czy ny dol nej – od po wied nio po I, II, III, V po -
da niu che mio te ra pii. Po wy˝ sze pa cjent ki by ∏y le czo ne po -
chod ny mi he pa ry ny od mo men tu zdia gno zo wa nia za bu rzeƒ
za krze po wo -za to ro wych do chwi li za koƒ cze nia po da wa nia
che mio te ra pii pierw sze go rzu tu.

WY NI KI

W cza sie ba da nia ana li zie sta ty stycz nej pod da no za le˝ noÊç
po mi´ dzy zmia nà st´ ̋ e nia D -di me rów a:
• stop niem za awan so wa nia cho ro by we d∏ug FI GO;
• ra dy kal no Êcià za bie gu ope ra cyj ne go;
• pa ra me tra mi uzy ska ny mi z ba da nia hi sto pa to lo gicz ne go,

tj. ty pem hi sto pa to lo gicz nym oraz stop niem zró˝ ni co wa -
nia hi sto lo gicz ne go (gra ding, G);

• wy st´ po wa niem za bu rzeƒ za krze po wo -za to ro wych w cza -
sie che mio te ra pii w ra ku jaj ni ka.

Wy ko rzy stu jàc pro gram sta ty stycz ny (Gra ph Pad), nie uzy ska -
no za le˝ no Êci zna mien nie sta ty stycz nej po mi´ dzy zmia nà st´ -
˝e nia D -di me rów w trak cie che mio te ra pii pierw sze go rzu tu a:
• pa ra me tra mi uzy ska ny mi z ba da nia hi sto pa to lo gicz ne go

(typ hi sto pa to lo gicz ny i gra ding);
• wy st´ po wa niem za bu rzeƒ za krze po wo -za to ro wych i przyj -

mo wa niem po chod nych he pa ry ny w cza sie che mio te ra pii
pierw sze go rzu tu.

W ba da niu prze pro wa dzo nym na Od dzia le Gi ne ko lo gii On -
ko lo gicz nej Kli ni ki i Ka te dry On ko lo gii Uni wer sy te tu Me -
dycz ne go im. K. Mar cin kow skie go w Po zna niu za uwa ̋ o no,
i˝ st´ ̋ e nie D -di me rów przed za bie giem ope ra cyj nym u pa -
cjen tów z ra kiem jaj ni ka w stop niu I+II we d∏ug FI GO by ∏o

Scope of surgery
Wycięcie

Number of patients (n=20)
Liczba pacjentów (n=20)

Percentage
Odsetek

Radical excision:
Zabieg radykalny:

9 45%

Hysterectomy, adnexectomy, omentectomy,
lymphadenectomy, appendectomy
Macicy z przydatkami, siecią większą i węzłami/wyrostka
robaczkowego

6 30%

Hysterectomy, adnexectomy, omentectomy
Macicy z przydatkami i siecią większą

3 15%

Non-radical excision:
Zabieg nieradykalny:

11 55%

Bilateral adnexectomy, omentectomy
Obu przydatków i sieci większej

7 35%

Total/partial omentectomy
Sieci/fragmentu sieci

2 10%

Uni-/bilateral adnexectomy
Przydatka/przydatków

2 10%

Table 2. Type of surgery performed in patients with ovarian cancer
Tabela 2. Charakterystyka wykonanego zabiegu operacyjnego u pacjentek z rakiem jajnika
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• D-dimer level during chemotherapy in patients with throm-
boembolic complications does not differ significantly from
patients with no such events.

DISCUSSION

Venous thromboembolic disease is an important and potential-
ly lethal complication in patients with neoplastic disease. In the
study by Levitan et al.(15), hazard ratio of development of venous
thromboembolic disease was 6.5. In this study, the risk of throm-
boembolic complications differed depending on tumour type:
from 120:10,000 cases for ovarian cancer to 110:10,000 cases for
brain tumours. After surgery, the risk of thromboembolic com-
plications in persons with a neoplastic disease is two-fold greater
than in those without a malignancy(16).
According to literature data(5,7), symptomatic thromboembol-
ic events during chemotherapy for ovarian cancer occur in 
5-10% of the patients, while a similar proportion of them
experience asymptomatic thrombosis. In our material,
throm-boembolic complications developed in 20% of the
patients.
The highest risk (15%) of deep vein thrombosis of lower extrem-
ities in ovarian cancer occurs up to the 7th postoperative day,
while during chemotherapy this risk is about 10% (80% of
thromboembolic complications occur during the 3 first cycles of
first-line chemotherapy)(5).
There are reports in the literature, that in outpatients with
neoplastic disease undergoing chemotherapy and radiothera-
py, the risk of thromboembolic complications is enhanced.
Degree of increase of risk of such complications depends on
tumour type and clinical stage of the disease(16).
In the study by Clarke-Pearson et al.(17) encompassing women
with genital malignancies, administration of small doses of
non-fractionated heparin twice daily proved ineffective as
compared with lack of any antithrombotic prophylaxis. Also
in our material, administration of heparin derivates (once
daily) had no significant impact on plasma D-dimer level
during first-line chemotherapy.
However, Clarke-Pearson et al. proved in their study that
application of non-fractionated heparin t.i.d. effectively
reduced the incidence of thromboembolic events in female
patients with genital malignancies(17). Other studies revealed
that administration of non-fractionated heparin every 8 hours
in patients with genital tumours prior to and after surgery sig-
nificantly reduced the incidence of deep vein thrombosis in
lower extremities(18).
At the same time, Wille-Jørgensen et al.(19) demonstrated that
administration of low doses of heparin derivates combined
with non-pharmacological methods (compression stockings)
is four-fold more beneficial in preventing thromboembolic
events than heparin derivates alone.
Administration of aspirin may be associated with a reduced
risk of developing oesophagus cancer or breast cancer, but
has no protective effect concerning ovarian cancer(5).
D-dimers are macromolecules resulting from enzymatic
degradation of fibrin. Their presence is a specific indicator of

sta ty stycz nie ni˝ sze (p<0,03) od st´ ̋ e nia D -di me rów
przed za bie giem u pa cjen tów z III stop niem za awan so wa nia
we d∏ug FI GO. Po dob ne wy ni ki (p<0,04), w tych sa mych gru -
pach pacjen tek, uzy ska no dla st´ ̋ e nia D -di me rów mie rzo ne -
go przed pierw szym po da niem che mio te ra pii pierw sze go rzu -
tu.
W cza sie ba da nia pod da no ana li zie sta ty stycz nej za le˝ noÊç
po mi´ dzy ra dy kal no Êcià za bie gu ope ra cyj ne go a st´ ̋ e niem
D -di me rów przed za bie giem ope ra cyj nym. Za uwa ̋ o no, i˝
st´ ̋ e nie D -di me rów przed ope ra cjà by ∏o sta ty stycz nie ni˝ sze
u pa cjen tek, u któ rych uda ∏o si´ wy ko naç ra dy kal ny za bieg
ope ra cyj ny (wy ci´ cie ma ci cy z przy dat ka mi, sie cià wi´k szà
i/lub wy rost kiem ro bacz ko wym i w´ z∏a mi ch∏on ny mi mied ni -
cy mniej szej), w po rów na niu z pa cjent ka mi, u któ rych nie wy -
ko na no ta kie go za bie gu. Ry s. 3 po ka zu je, i˝ po da wa nie che -
mio te ra pii w ra ku jaj ni ka zna mien nie sta ty stycz nie ob ni ̋ a
st´ ̋ e nie D -di me rów we krwi. Che mio te ra pia wp∏y wa na ko -
mór ki no wo two ro we, któ re sa me mo gà pro du ko waç czyn ni ki
tkan ko we za bu rza jà ce krze pli woÊç i wzmac nia jà ce roz pad
w∏ók ni ka, po wo du jàc wzrost st´ ̋ e nia D -di me rów w ra ku
jajni ka(3).
Pod su mo wu jàc na sze ba da nia, mo˝ na za uwa ̋ yç, ˝e:
• St´ ̋ e nie D -di me rów u osób z ra kiem jaj ni ka przed za bie -

giem ope ra cyj nym kil ka krot nie prze wy˝ sza ∏o war to Êci pra  -
wi d∏o we (1,5-20 ra zy), co znaj du je po twier dze nie w li te -
ra tu rze(3,6,12-14).

• Sto so wa nie che mio te ra pii zna mien nie sta ty stycz nie
(p<0,05) wp∏y wa na ob ni ̋ e nie st´ ̋ e nia D -di me rów u ko -
biet z ra kiem jaj ni ka.

• St´ ̋ e nie D -di me rów przed za bie giem ope ra cyj nym jest
sta ty stycz nie ni˝ sze (p<0,03) u osób ze stop niem za awan -
so wa nia I+II we d∏ug FI GO w po rów na niu ze stop -
niem III we d∏ug FI GO, co zna la z∏o po twier dze nie w li te -
ra tu rze(3,13).

• Nie za ob ser wo wa no ró˝ nic w st´ ̋ e niu D -di me rów 
w za le˝ no Êci od ty pu i stop nia zró˝ ni co wa nia hi sto lo gicz -
ne go (G).

• St´ ̋ e nie D -di me rów przed za bie giem ope ra cyj nym jest
sta ty stycz nie ni˝ sze (p<0,05) u pa cjen tek, u któ rych na -
st´p nie wy ko na no ra dy kal ny za bieg ope ra cyj ny.

• St´ ̋ e nie D -di me rów pod czas che mio te ra pii u pa cjen tek
z za bu rze nia mi za krze po wo -za to ro wy mi nie ró˝ ni si´
zna mien nie od st´ ̋ e nia D -di me rów pa cjen tek bez tych
za bu rzeƒ.

OMÓ WIE NIE

˚yl na cho ro ba za krze po wo -za to ro wa jest wa˝ nym i po ten cjal -
nie Êmier tel nym po wi k∏a niem u pa cjen tów z cho ro bà no wo -
two ro wà. W ba da niu Le vi ta na i wsp.(15) ilo raz szans wy stà pie nia
˝yl nej cho ro by za krze po wo -za to ro wej wy niós∏ 6,5. Ry zy ko po -
wi k∏aƒ za krze po wo -za to ro wych w ba da niu ró˝ ni ∏o si´ w za le˝ -
no Êci od ty pu no wo two ru: dla ra ka jaj ni ka wy nio s∏o 120 na
10 000 przy pad ków, a dla no wo two rów mó zgu 110 na 10 000
cho rych. Ry zy ko wy stà pie nia za bu rzeƒ za krze po wo -za to ro -
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wych u osób ope ro wa nych z cho ro bà no wo two ro wà jest dwu -
krot nie wy˝ sze ni˝ u osób bez cho ro by no wo two ro wej(16).
W li te ra tu rze(5,7) za bu rze nia za krze po wo -za to ro we w trak cie che -
mio te ra pii w ra ku jaj ni ka wy st´ pu jà u oko ∏o 5-10% cho rych, po -
dob ny od se tek cho rych do Êwiad cza za krze pi cy bez ob ja wo wej.
W ba da nej gru pie na Od dzia le Gi ne ko lo gii On ko lo gicz nej za bu -
rze nia za krze po wo -za to ro we wy stà pi ∏y u 20% pa cjen tek.
Naj wi´k sze ry zy ko (ok. 15%) g∏´ bo kiej za krze pi cy koƒ czyn
dol nych w przy pad ku ra ka jaj ni ka wy st´ pu je do 7. do by po za -
bie gu ope ra cyj nym; w cza sie che mio te ra pii ry zy ko wynosi 10%
(80% przy pad ków za bu rzeƒ za krze po wo -za to ro wych wy st´ -
pu je do III po da nia che mio te ra pii pierw sze go rzu tu)(5).
W li te ra tu rze mo˝ na zna leêç do nie sie nia, ˝e u am bu la to ryj -
nych pa cjen tów no wo two ro wych pod da wa nych che mio - i/lub
ra dio te ra pii ry zy ko wy stà pie nia za bu rzeƒ za krze po wo -za to -
ro wych jest zwi´k szo ne. Zwi´k szo ne ry zy ko za bu rzeƒ za le ̋ y
od ro dza ju gu za i stop nia za awan so wa nia cho ro by(16).
W ba da niu Clar ke -Pe ar so na i wsp.(17) u pa cjen tek z no wo two -
rem na rzà du rod ne go po da wa nie dwa ra zy dzien nie ma ∏ych
da wek he pa ry ny nie frak cjo no wa nej by ∏o nie sku tecz ne w po -
rów na niu z bra kiem ja kiej kol wiek pro fi lak ty ki prze ciw -
za krze po wej. Rów nie˝ u na szych pa cjen tek przyj mo wa nie
po chod nych he pa ry ny (je den raz dzien nie) nie mia ∏o wp∏y wu
zna mien nie sta ty stycz ne go na zmia n´ st´ ̋ e nia D -di me rów
w cza sie che mio te ra pii pierw sze go rzu tu.
W swo im ba da niu Clarke -Pe ar son i wsp. udo wod ni li jed nak,
i˝ po da wa nie nie frak cjo no wa nej he pa ry ny trzy krot nie w cià gu
do by by ∏o sku tecz ne w pro fi lak ty ce za bu rzeƒ za krze po wo -za -
to ro wych u pa cjen tek z no wo two rem na rzà du rod ne go(17).
In ne ba da nie wy ka za ∏o, ˝e w przy pad ku no wo two rów na rzà du
rod ne go sto so wa nie nie frak cjo no wa nej he pa ry ny co 8 go dzin
przed i po za bie gu ope ra cyj nym zna mien nie sta ty stycz nie
wp∏y wa na ob ni ̋ e nie cz´ sto Êci wy st´ po wa nia g∏´ bo kiej za -
krze pi cy koƒ czyn dol nych(18).
Jed no cze Ênie w swo im ba da niu Wil le -Jørgen sen i wsp.(19) udo -
wod ni li, ˝e sto so wa nie ni skich da wek po chod nych he pa ry ny
w po ∏à cze niu z me to da mi nie far ma ko lo gicz ny mi (np. sto so -
wa niem poƒ czoch uci sko wych) jest czte ro krot nie ko rzyst niej -
sze w prze ciw dzia ∏a niu za bu rze niom za krze po wo -za to ro wym
w po rów na niu ze sto so wa niem je dy nie po chod nych he pa ry ny.
Sto so wa nie aspi ry ny mo ̋ e byç zwià za ne z ni˝ szym ry zy kiem
za cho ro wa nia na ra ka prze ∏y ku lub pier si, na to miast nie ma
wp∏y wu ochra nia jà ce go w przy pad ku ra ka jaj ni ka(5).
D -di me ry sà to frag men ty roz pa du w∏ók ni ka. Obec noÊç
D -di me rów jest swo ista dla roz k∏a du fi bry ny, ale nie jest spe -
cy ficz na dla za bu rzeƒ za krze po wo -za to ro wych. W zwiàz ku
z tym ozna cza nie st´ ̋ e nia D -di me rów ma ogra ni czo nà przy -
dat noÊç kli nicz nà ze wzgl´ du na ni skà swo istoÊç. U osób z ra -
kiem jaj ni ka st´ ̋ e nie D -di me rów ko re lu je ze z∏o Êli wo Êcià,
wiel ko Êcià i ak tyw no Êcià no wo two ru(12). U osób bez cho ro by
no wo two ro wej ozna cza nie st´ ̋ e nia D -di me rów jest sto so wa -
ne do wy klu cze nia obec no Êci cho ro by za krze po wo -za to ro -
wej. W przy pad ku wy ni ku do dat nie go (po wy ̋ ej nor my)
suge ru je si´ je dy nie mo˝ li woÊç wy stà pie nia za krze pu. W sy -
tu acji ko biet z ra kiem jaj ni ka w cza sie che mio te ra pii st´ ̋ e -
nie D -di me rów nie mo ̋ e s∏u ̋ yç nam do wy klu cze nia, ozna -

fibrin degradation, but is in no way specific for thromboem-
bolic disorders. Therefore, determination of D-dimer level
has limited clinical use due to low specificity of the assay. In
persons with ovarian cancer, plasma D-dimer level correlates
with tumour grade, size and biologic activity(12). In persons
not affected by neoplasm, D-dimer level is used to exclude
the presence of thromboembolic disturbances. In the case of
a positive result (above normal range), it only suggests the
possibility of a thrombosis. In women with ovarian cancer
undergoing chemotherapy, D-dimer level can not be used to
exclude or to determine the risk, nor to prognosticate recur-
rence of thromboembolic complications. 
Attempts were made to define the impact of preoperative 
D-dimer level on clinical response to treatment in ovarian
cancer patients. Gadducci(12) stated that preoperative 
D-dimer level is not a prognostic factor in ovarian cancer.
This issue, as well as correlation between plasma D-dimer
level and other parameters, will be the subject of our research
in the future.

CONCLUSIONS

Based on our study, we arrived the following conclusions:
1. Evaluation of risk of thromboembolic complications in women

with ovarian cancer undergoing chemotherapy based on assess-
ment of plasma D-dimer level is not possible.

2. Elevation of plasma D-dimer level is associated with
malignant process itself, while chemotherapy contributes to
reduction of plasma D-dimer level.
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cze nia ry zy ka czy te˝ prze wi dy wa nia na wro tów za bu rzeƒ za -
krze po wo -za to ro wych.
Pod j´ to tak ̋ e pró by oce ny wp∏y wu st´ ̋ e nia D -di me rów
przed za bie giem ope ra cyj nym na od po wiedê na le cze nie w ra -
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WNIO SKI

Na pod sta wie prze pro wa dzo nych ba daƒ wy su ni´ to na st´ pu -
jà ce wnio ski:
1. Nie jest mo˝ li wa oce na ry zy ka wy stà pie nia za bu rzeƒ za -
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