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Treatment of chronic myeloid leukemia with tyrosine kinase inhibitors (TKI) is very
effective. The vast majority of patients achieve deep and long-lasting therapeutic respon-
ses including those on molecular level. Understanding the adverse effects of TKIs is of
great importance during life-long therapy. The safety profile of TKI should be considered
especially when used in patients suffering from various co-morbidities. In this paper,
treatment recommendations for patients suffering from diabetes mellitus, atherosclero-
sis with circulation disturbances in peripheral arteries, congestive heart failure, pulmo-
nary hypertension and pleural effusions are presented. Drug interactions between TKIs
and medicaments used in the treatment of the above-mentioned co-morbidities are dis-

cussed.
© 2016 Polskie Towarzystwo Hematologéw i Transfuzjologéw, Instytut Hematologii i
Transfuzjologii. Published by Elsevier Sp. z o.0. All rights reserved.

* Adres do korespondencji: Katedra Hematologii Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego, ul. Kopernika 17, 31-501 Krakéw,
Polska. Tel.: +48 12 424 76 89; fax: +48 12 424 74 26.
Adresy email: sachatom@gmail.com, sachat@interia.pl (T. Sacha).
http://dx.doi.org/10.1016/j.achaem.2016.06.001
0001-5814/© 2016 Polskie Towarzystwo Hematologdéw i Transfuzjologéw, Instytut Hematologii i Transfuzjologii. Published by Elsevier Sp.

z o0.0. All rights reserved.


http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.achaem.2016.06.001&domain=pdf
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.achaem.2016.06.001&domain=pdf
http://dx.doi.org/10.1016/j.achaem.2016.06.001
mailto:sachatom@gmail.com
mailto:sachat@interia.pl
http://www.sciencedirect.com/science/journal/00015814
www.elsevier.com/locate/achaem
http://dx.doi.org/10.1016/j.achaem.2016.06.001

ACTA HAEMATOLOGICA POLONICA 47 (2016) 184-196 185

Wstep

Od chwili zarejestrowania imatynibu w Polsce mineto juz 15
lat, inhibitory kinaz tyrozynowych 2 generacji (2GIKT) sg
dostepne od ok. 10. Na przestrzeni tego czasu w miare
nabywania do$wiadczenia w leczeniu przewleklej biataczki
szpikowej doszlo do istotnej ewolucji podejscia do terapii tej
choroby. U znakomitej wiekszosci chorych mozliwe jest
uzyskanie dobrej kontroli nad jej przebiegiem i dopro-
wadzenie do osiggniecia glebokich odpowiedzi na leczenie,
nawet na poziomie molekularnym. Pojawiajgce sie jednak
nowe dzialania niepozgdane inhibitoréw kinaz tyrozyno-
wych wymuszaja bardziej holistyczne, a jednoczeénie bar-
dziej indywidualne potraktowanie pacjenta, poza bialtaczka
obcigzonego niejednokrotnie innymi schorzeniami, ktdre
nalezy bra¢ pod uwage przy dokonywaniu optymalnego
wyboru terapii. Niniejsza praca zrodzila sie z potrzeby
sformulowania zalecent dotyczacych postepowania diagnos-
tyczno-terapeutycznego w sytuacjach wystgpienia istotnych
klinicznie dzialan niepozadanych zwigzanych z rutynowo
stosowanymi IKT i wystepujacych najczesciej u chorych
z rozpoznanymi innymi schorzeniami istotnymi dla rokowa-
nia. Artykul omawia zagadnienia zwigzane z zaburzeniami
gospodarki weglowodanowej i metabolizmu lipidéw, powi-
klania wynikajgce ze wspdétwystepowania choréb kardiolo-
gicznych, takich jak obwodowa miazdzyca, zastoinowa nie-
wydolno$é¢ krazenia czy nadci$nienie ptucne, problematyke
pojawiajacych sie wysiekéw optucnowych w aspekcie stoso-
wania IKT, a takze mozliwe interakcje pomiedzy IKT
a lekami stosowanymi z powodu wspomnianych stanéw
klinicznych.

Zaburzenia metaboliczne
Zaburzenia metabolizmu glukozy

Cukrzyca definiowana jest przez hiperglikemie wynikajaca
z defektu wydzielania i/lub dziatania insuliny [1]. Prognozuje
sie, ze cukrzyca okreSlana mianem epidemii stanie sie
w najblizszych 10 latach jednym z najwiekszych probleméw
zdrowotnych, a aktualna liczba okolo 380 mln chorych na
Swiecie wzrosnie do prawie 600 mln w ciggu 10-15 lat [2].
W Polsce brak jest rejestru oséb z cukrzycg. Szacowane dane
dotyczace zaburzen metabolizmu w Polsce wskazuja liczbe

okoto 3 mln chorych na cukrzyce, prawie 2 mln oséb ze
stanem przedcukrzycowym. Prawdopodobnie u okolo 1 miln
mieszkancéw Polski choroba nadal pozostaje nierozpoznana
[3]. Rozpoznanie zaburzen metabolizmu glukozy na etapie
stanu przedcukrzycowego zwigksza szanse na skutecznosé
dzialan pozwalajgcych spowolnié¢ lub nie dopusci¢ do rozwo-
ju cukrzycy. Dotyczy to w szczegdlnosci oséb zagrozonych
cukrzycy typu 2. Zasady rozpoznawania zaburzen metabo-
lizmu glukozy przedstawiono w tabeli I. Do grup zwiekszo-
nego ryzyka zachorowania na cukrzyce nalezg: osoby po 45.
roku zycia i niezaleznie od wieku osoby z nadwagg lub
otyloécig (BMI >25 kg/m?), szczegdlnie brzuszng (obwéd talii
>80 cm u kobiet i >94 cm u mezczyzn); osoby mato aktywne
fizycznie (<150 minut tygodniowo); osoby majgce we wczes-
niejszych badaniach laboratoryjnych stwierdzong hiperglike-
mie; osoby z chorobg ukladu krazenia; osoby z dyslipidemig
(szczegdlnie gdy stezenie frakcji HDL cholesterolu <40 mg/dl
[1 mmol/]] i/1lub triglicerydéw >150 mg/dl [1,7 mmol/l]); osoby
z nadci$nieniem tetniczym; kobiety z zespolem policystycz-
nych jajnikéw; kobiety z przebyta cukrzyca cigzowsa; kobiety,
ktére urodzity dziecko >4 kg; osoby z cukrzycg wystepujaca
w rodzinie; osoby w stanach generujacych insulinooporno$c
m.in. przewlekle leczone sterydami, analogami somatosta-
tyny i innymi lekami o dzialaniu diabetogennym [2]. Wzmo-
zong czujno$¢ glikemiczng nalezy mieé¢ przy stosowaniu
inhibitoréw kinaz tyrozynowych (IKT). Wéréd nich sg takie
(nilotynib), ktére zwiekszajg ryzyko ujawnienia zaburzen
metabolizmu glukozy lub przyczyniajg sie do pogorszenia
kontroli metabolicznej wczesniej rozpoznanej cukrzycy [4].
Kryteria wyréwnania metabolicznego cukrzycy obejmujg
[2]: wartos¢ glikowanej hemoglobiny (HbA1lc) nie wyzsza niz
7% (53 mmol/mol), z uwzglednieniem celéw szczegblowych,
tj. dla cukrzycy typu 1 przy braku zwiekszonego ryzyka
hipoglikemii i negatywnego wplywu na komfort zycia oraz
krétkotrwatej cukrzycy typu 2 (HbAlc < 6,5% [48 mmol/
mol]), dla kobiet planujacych i bedacych w cigzy (HbAlc
<6% [42 mmol/mol]), dla chorych w wieku > 70. roku zycia
i/lub cukrzyca z powiktaniami makroangiopatycznymi (prze-
byty zawal serca i/lub udar mézgu) i/lub licznymi chorobami
towarzyszacymi (HbAlc <8% [64 mmol/mol]). Nadmieni¢
nalezy, ze jezeli u chorych po 65. roku zycia przewidywane
jest przezycie dluzsze niz 10 lat, nalezy dazy¢ do osiggniecia
celu HbAlc < 7%. Przy HbAlc < 7% wartosci glikemii
w prowadzonej przez pacjenta samokontroli z reguly nie
przekraczajg progu nerkowego, tj. 180 mg/dl (10 mmol/l).
Kryteria wyréwnania lipidowego obejmujg stezenie

Tabela I - Zasady rozpoznawania zaburzen metabolizmu glukozy wg Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego [2]

Table I - The principles of recognizing glucose metabolism disorders according to Polish Diabetes Association [2]

Stezenie glukozy w osoczu krwi zylnej
pobranej o dowolnej porze, niezaleznie
od czasu spozytego positku

>200 mg/dl (11.,1 mmol/l) przy objawach
hiperglikemii, tj. wzmozone pragnienie,
wielomocz, chudniecie - CUKRZYCA

100-125 mg/dl (5,6-6,9 mmol/l) — nieprawidlowa

glikemia na czczo

>126 mg/dl (7.,0 mmol/l), jezeli 2-kotnie —

CUKRZYCA

Stezenie glukozy w osoczu krwi zylnej
na czczo (8-11 godzin od ostatniego positku)

70-99 mg/dl (3,9-5,5 mmol/l) - normoglikemia

Stezenie glukozy w osoczu krwi zylnej

w 120. minucie doustnego testu tolerancji
glukozy (OGTT)

<140 mg/dl (7,8 mmol/l) - prawidtowa
tolerancja glukozy

140-199 mg/dl (7,8-11 mmol/l) -
nieprawidlowa tolerancja glukozy (IGT)
>200 mg/dl (11,1 mmol/l) - CUKRZYCA




Download English Version:

https://daneshyari.com/en/article/3328048

Download Persian Version:

https://daneshyari.com/article/3328048

Daneshyari.com


https://daneshyari.com/en/article/3328048
https://daneshyari.com/article/3328048
https://daneshyari.com

