Wystepowanie i ryzyko nadcisnienia zwigzane ze
stosowaniem sorafenibu u pacjentéow chorych na
raka: przeglad i metaanaliza

Incidence and risk of hypertension with sorafenib in patients with cancer: a
systematic review and meta-analysis

Shenhong Wu, John J Chen, Andrzej Kudelka, Janice Lu, Xiaolei Zhu

Lancet Oncol 2008; 9, 2:117-23

Streszczenie

Cel badania Sorafenibem leczeni sg pacjenci z zaawansowanym rakiem
nerkowokomorkowym (RCC) i watrobowoko-mérkowym, a jego zastosowanie w innych
rodzajach nowotworéw jest poddawane rozlegtym badaniom klinicznym. Jednym z
gtéwnych dziatan niepozadanych tego leku jest nadcisnienie tetnicze, ktérego czestosé
wystepowania znaczaco sie rézni w poszczegodlnych badaniach klinicznych. Dokonali
Smy systematycznego przegladu i metaanalizy publikowanych badan klinicznych, aby
ustali¢ czestos¢ wystepowania nadci snienia zwigzanego z sorafenibem. Naszym
celem byto lepsze zrozumienie catkowitego ryzyka wystepowania nadcisnienia u
pacjentow otrzymujacych sorafenib.

Metody Bazy danych, w tym: Medline (lipiec 1966-lipiec 2007), Web of Science,
abstrakty prezentowane na dorocznych spotkaniach ASCO (American Society of
Clinical Oncology; 2004-2007), zosta ty przeszukane pod katem odpowiednich badan
spetniajgcych wymagania naszej analizy. Zaliczono do nich badania prospektywne z
udzia tem pacjentéw otrzymujacych sorafenib w monoterapii, w dawce 400 mg dwa
razy dziennie, z dostepnymi danymi odno $nie do wystepowania nadci Snienia.
Zapadalno$c¢ i wzgledne ryzyko nadci snienia (RR) obliczono uzywajgc modelu random-
-effects lub fixed-effects, w zalezno $ci od heterogenno $ci zawartych badan.

Wyniki Z 223 przeanalizowanych artykutéw wybrano dziewie¢ badan opublikowanych
pomiedzy styczniem 2006 a lipcem 2007, w ktérych wzieto udziat tgcznie 4599
pacjentdw z rakiem nerkowokomérkowym Iub innymi guzami litymi. W analizie
retrospektywnej wykazano, iz u pacjentow leczonych sorafenibem catkowite
wystepowanie nadcisnienia wszystkich stopni wynosi to 23,4% (95% CI 16,0-32,9%), a
wysokiego stopnia (3 lub 4) 5,7% (2,5-12,6%). Nie zanotowano istotnej réznicy w
czesto sci wystepowania nadci snienia miedzy pacjentami leczonymi sorafenibem z
powodu raka nerkowokomérkowego a pacjentami leczonymi z powodu innych guzéw
litych (ryzyko wzgledne nadcisnienia wszystkich stopni RR 1,03 [95% CI 0,73-1,45],
p=0,89, ryzyko wzgledne nadci $nienia wysokiego stopnia: RR 1,23 [0,76-1,99] p=0,40).
Leczenie sorafenibem wigze sie z istotnie wyzszym ryzykiem wystgpienia nadcisnienia
wszystkich stopni z wzglednym ryzykiem (RR) wynoszacym 6,11 (2,44—15,32,
p<0,001) w poréwnaniu z grupg kontrolna.

Whioski U pacjentow chorych na raka, otrzymujacych sorafenib, wystepuje znaczaco
wyzsze ryzyko rozwiniecia nadcisnienia. Zaleca sie odpowiednie monitorowanie i
leczenie nadcisnienia u tych pacjentéw, aby zapobiec powiktaniom sercowo-
naczyniowym.



