
Taksany to stosunkowo nowa

grupa leków cytostatycznych,

otrzymywanych na drodze pó³syn-

tetycznej z kory i igie³ cisu. Me-

chanizm dzia³ania taksanów pole-

ga na uszkadzaniu mikrotubul

wrzeciona podzia³owego komórki.

Dzia³anie to uniemo¿liwia mitozê

i dalsz¹ proliferacjê komórki.

Obecnie w Polsce stosowane s¹

2 leki z tej grupy: paklitaksel (Ta-

xol) i docetaksel (Taxotere). Oba

leki wykazuj¹ aktywnoœæ w lecze-

niu wielu nowotworów, szczególnie

raka piersi i raka jajnika [1–3]. 

Tak jak inne cytostatyki, taksa-

ny powoduj¹ szereg dzia³añ

ubocznych, najczêœciej leukopeniê

i neutropeniê, neuropatie obwodo-

we i bóle miêœniowe. Jednak dla

pacjentów, towarzysz¹cych im ro-

dzin, a przede wszystkim dla per-

sonelu medycznego najbardziej

niepokoj¹ce mog¹ byæ objawy

ciê¿kich reakcji nadwra¿liwoœci.

Objawami reakcji nadwra¿liwoœci

mog¹ byæ: reakcje skórne (uogól-

niona wysypka, rumieñ), uderzenia

gor¹ca, ucisk w klatce piersiowej,

gor¹czka, dreszcze, a tak¿e wy-

magaj¹ce leczenia spadki lub

wzrost ciœnienia têtniczego krwi.

Mo¿e równie¿ wyst¹piæ spastycz-

ny skurcz oskrzeli z dusznoœci¹

i silnym uczuciem niepokoju. Opi-

sywano równie¿ przypadki zgonów

(m.in. we Wspó³czesnej Onkologii,

paŸdziernik 2002). Zazwyczaj re-

akcje te wystêpuj¹ w trakcie

pierwszego podania leku, najczê-

œciej w ci¹gu pierwszych 10 min.

Zastosowanie odpowiedniej pre-

medykacji zmniejsza czêstoœæ

i nasilenie tego typu objawów.

Premedykacja polega na podaniu

glikokortykosteroidów i leków blo-

kuj¹cych receptory histaminowe

H1 i H2. 

Reakcje nadwra¿liwoœci wystê-

puj¹ u ok. 18 proc. pacjentów le-

czonych docetakselem i nie pod-

danych premedykacji, a po pre-

medykacji tylko u ok. 5 proc. [4].

Chocia¿ reakcje te zdarzaj¹ siê

stosunkowo rzadko, to ich burzli-

wy przebieg mo¿e spowodowaæ

rezygnacjê z dalszego leczenia.

Dla lekarza wa¿ne jest, by wie-

dzieæ, czy w przypadku nadwra¿-

liwoœci mo¿na powtórzyæ preme-

dykacjê i próbowaæ ponownie

bezpiecznie podaæ lek. Dla niektó-

rych pacjentek mo¿e to byæ jedy-

na szansa skutecznego leczenia. 

Taksany s¹ lekami cytostatycznymi,

które poza typowymi dzia³aniami

ubocznymi, mog¹ wywo³ywaæ re-

akcje nadwra¿liwoœci na lek. Naj-

czêœciej wystêpuj¹ pod postaci¹

odczynów skórnych, takich jak wy-

sypka czy rumieñ, mog¹ równie¿

pojawiæ siê wahania ciœnienia krwi,

gor¹czka, dreszcze, uczucie uci-

sku w klatce piersiowej, spastycz-

ny skurcz oskrzeli. Bardzo rzadko,

ale zdarzaj¹ siê przypadki zgonów

po zastosowaniu taksanów. Celem

pracy by³a ocena czêstoœci wystê-

powania reakcji nadwra¿liwoœci

u pacjentek leczonych taksanami

z powodu raka piersi i raka jajnika

w Klinice Onkologii w Poznaniu.

W ci¹gu czterech lat poddano le-

czeniu 206 pacjentek, ³¹cznie po-

dano 695 kursów paklitakselu i 389

kursów docetakselu. U wszystkich

pacjentek stosowano premedyka-

cjê. Reakcje nadwra¿liwoœci odno-

towano u 9 pacjentek (4,4 proc.).

U trzech z nich przerwano dalsze

leczenie taksanami, u szeœciu po

podaniu dodatkowo leków steroido-

wych i przeciwhistaminowych kon-

tynuowano z powodzeniem terapiê.

Wyst¹pienie reakcji nadwra¿liwoœci

nie jest wskazaniem do ca³kowite-

go zaprzestania leczenia taksana-

mi. W sytuacji takiej pacjentce na-

le¿y podaæ dodatkowo do¿ylnie di-

fenhydraminê (lub domiêœniowo

antazolinê) i hydrokortyzon, po

czym wznowiæ podawanie leku po

ust¹pieniu wszystkich objawów.

U pacjentek, u których reakcja nad-

wra¿liwoœci wyst¹pi³a 2-krotnie,

mo¿na zastosowaæ odczulanie po-

przez stopniowe zwiêkszanie stê¿e-

nia podawanego leku. Postêpowa-

nie takie okaza³o siê bardzo skutecz-

ne, umo¿liwia dalsze stosowanie

taksanów, co dla niektórych pa-

cjentek mo¿e byæ jedyn¹ szans¹

skutecznej terapii przeciwnowo-

tworowej. 

S³owa kluczowe: taksany, nadwra¿-

liwoœæ, premedykacja, odczulanie. 
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CEL PRACY

Celem pracy by³a ocena czê-

stoœci wystêpowania reakcji nad-

wra¿liwoœci u pacjentek leczonych

taksanami w Klinice Onkologii

w Poznaniu. 

PACJENCI I METODY

Przedstawiono obserwacje

wszystkich pacjentek, które by³y

leczone taksanami od 1998 do

2002 r. £¹cznie w Oddziale Gine-

kologii i Chemioterapii leczono

206 pacjentek. Charakterystykê

tych pacjentek przedstawiono

w tab. 1. 

U wszystkich pacjentek stoso-

wano zalecan¹ przez producentów

premedykacjê, której schemat po-

stêpowania przedstawiono w tab.

2. i 3. W trakcie pierwszych 10

min podawania leku pacjentki by-

³y obserwowane przez lekarza lub

pielêgniarkê. W przypadku wyst¹-

pienia objawów nadwra¿liwoœci

natychmiast przerywano podawa-

nie leku. 

WYNIKI

Taksany stosowano u 206 pa-

cjentów. £¹cznie podano 695 kur-

sów paklitakselu i 389 kursów do-

cetakselu. Reakcje nadwra¿liwoœci

obserwowano u 9 pacjentek,

u 7 leczonych paklitakselem

i u 2 leczonych docetakselem.

Objawy towarzysz¹ce tym reak-

cjom przedstawiono w tab. 4. 

U 4 pacjentek reakcje nadwra¿-

liwoœci pojawi³y siê w trakcie

pierwszego podania leku. U 5 do-

piero w czasie kolejnych kursów,

w trakcie 2., 3. i 5. kursu lecze-

nia. U wszystkich pacjentek obja-

wy nadwra¿liwoœci pojawi³y siê

w ci¹gu kilku pierwszych minut

podawania leku. 

U 3 pacjentek po wyst¹pieniu

silnej reakcji nadwra¿liwoœci prze-

rwano leczenie taksanami.

U 6 pacjentek kontynuowano le-

czenie. W 5 przypadkach podano

100 mg hydrokortyzonu i po 30

min powoli wznowiono podawanie

leku. U jednej pacjentki postêpo-

wano zgodnie z zaleceniami

przedstawionymi w tab. 5. Przy

ponownym pod³¹czeniu nie wyst¹-

pi³y ¿adne objawy nadwra¿liwoœci

i pacjentki mog³y kontynuowaæ le-

czenie taksanami. 

Taxanes, like other cytostatics, cau-

se many common side effects. Mo-

reover, these drugs are also asso-

ciated with hypersensitivity reac-

tions. The most frequent of these

include skin reactions like rash or

erythema, hypertonic or hypotonic

blood pressure, fever, chills, chest

pain and bronchospasm. There are

also very rare fatal outcomes. This

study evaluates the frequency of ta-

xanes-associated hypersensitivity

reactions in patients treated for bre-

ast and ovary cancer in the

Department of Oncology in Poznañ.

From 1998 to 2002, 206 female pa-

tients were treated with taxanes.

695 courses of paclitaxel and 389

courses of docetaxel were given.

Premedication was applied in all

cases. Nine patients developed hy-

persensitivity reactions (4.4%). In

three of them the treatment with ta-

xanes was stopped, six patients

continued treatment after appro-

priate precautions. The appearan-

ce of hypersensitivity is not a con-

traindication for treating with taxa-

nes. In such cases we should

co-administer diphenhydramine (or

intramuscularly antazoline) and hy-

drocortisone intravenously and start

taxanes infusion after complete di-

sappearance of symptoms of pre-

vious reaction. In patients who de-

veloped a second episode of taxa-

nes-associated hypersensitivity

reaction, desensitization could be

applied. These methods are very

effective. Patients are able to rece-

ive successfully further therapy with

taxanes. 

Key words: taxanes, hypersensiti-

vity, premedication, desensitization.
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Tab. 1. Charakterystyka grupy 

CCeecchhaa  kklliinniicczznnaa LLiicczzbbaa  ppaaccjjeenntteekk

rozpoznanie: rak piersi 80
rak jajnika 126

leczenie wielolekowe 203
monoterapia taksoidem 3
wiek œredni: 52

zakres: 31–77

Tab. 2. Profilaktyka reakcji nadwra¿liwoœci u pacjentek leczonych paklitakselem

LLeekk DDaawwkkaa,,  ddrrooggaa  ppooddaanniiaa CCzzaass  pprrzzeedd  ppooddaanniieemm  lleekkuu

Deksametazon 20 mg, per os 12 i 6 godz. 

Antazolina 100 mg, i.m. 30 min 

Ranitydyna 50 mg, i.v. 30 min 

Tab. 3. Profilaktyka reakcji nadwra¿liwoœci u pacjentek leczonych docetakselem

LLeekk DDaawwkkaa,,  ddrrooggaa  ppooddaanniiaa CCzzaass  ppooddaanniiaa

Deksametazon 8 mg per os 12, 3 i 1 godz. przed podaniem
leku, a tak¿e 12, 24, 36 godz.

po podaniu
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DYSKUSJA

Wyst¹pienie reakcji nadwra¿liwo-

œci po podaniu taksanów mo¿na

znacz¹co zmniejszyæ poprzez za-

stosowanie premedykacji. W opisy-

wanej grupie wyst¹pi³y u 9 pacjen-

tek, co stanowi 4,4 proc. 

O wywo³ywanie reakcji nadwra¿-

liwoœci po podaniu paklitakselu po-

dejrzewany jest jeden ze sk³adni-

ków leku, polioksyetylowany olej

rycynowy (Cremophor EL) [5].

Wraz z etanolem jest on niezbêd-

ny do rozpuszczenia paklitakselu.

Cremophor EL wystêpuje równie¿

w innych lekach: jest obecny w te-

nipozydzie, cyklosporynie, do¿ylnej

postaci witaminy K. Po tych lekach

tak¿e wystêpuj¹ reakcje nadwra¿-

liwoœci. Doœwiadczenia na zwierzê-

tach wykaza³y, ¿e do¿ylne podanie

Cremophoru mo¿e powodowaæ

gwa³towne uwolnienie histaminy

i spadek ciœnienia têtniczego krwi.

U niektórych doœwiadczalnych

psów podanie Cremophoru powo-

dowa³o œmieræ. Z drugiej jednak

strony, badania Nolte i wsp. nad

tenipozydem wykaza³y, ¿e to sam

tenipozyd, a nie Cremophor, jest

odpowiedzialny za uwalnianie hi-

staminy [6]. 

Reakcje nadwra¿liwoœci wystê-

puj¹ równie¿ po podaniu docetak-

selu, który nie zawiera polioksyety-

lowanego oleju rycynowego.

W docetakselu substancj¹ pomoc-

nicz¹ jest polisorbat 80. Nie ma

jednoznacznych dowodów wska-

zuj¹cych na czynnik sprawczy re-

akcji nadwra¿liwoœci. Nie jest te¿

w pe³ni wyjaœniony mechanizm

tych reakcji. Najprawdopodobniej

polega on na uwalnianiu histami-

ny z komórek tucznych. 

Do niedawna uwa¿ano, ¿e

w przypadku wyst¹pienia reakcji

nadwra¿liwoœci nale¿y zakoñczyæ

stosowanie taksanów. Pojawi³y siê

jednak doniesienia o skutecznym

kontynuowaniu leczenia u pacjen-

tów, u których wyst¹pi³y nawet ob-

jawy anafilaksji [7]. Z pracy Mark-

mana i wsp. [9] wynika, ¿e takie

postêpowanie jest w pe³ni bez-

pieczne. W grupie 450 pacjentek

reakcje nadwra¿liwoœci stwierdzili

oni u 44 kobiet; u 38 pacjentek

uda³o siê podaæ lek po 30 min po

postêpowaniu przedstawionym

w tab. 5. U 5 kobiet, u których po

raz drugi wyst¹pi³y objawy nad-

wra¿liwoœci zastosowano postêpo-

wanie odczulaj¹ce i podano ca³¹

zaplanowan¹ dawkê paklitakselu.

Proponowane postêpowanie od-

czulaj¹ce przedstawiono w tab. 6. 

Jest interesuj¹ce, ¿e w zapro-

ponowanym postêpowaniu stoso-

wane s¹ te same leki, które oka-

Tab. 4.  Objawy reakcji nadwra¿liwoœci

PPaaccjjeenntt  
nnrr:: OObbjjaawwyy  rreeaakkccjjii  nnaaddwwrraa¿¿lliiwwooœœccii

1 uczucie ucisku w klatce piersiowej, dusznoœæ, spadek ciœnienia krwi 
do 80/60, znaczny niepokój

2 uczucie gor¹ca, dusznoœæ, wzrost ciœnienia do 200/120

3 spadek ciœnienia do 90/50, niepokój

4 dusznoœæ, ból w klatce piersiowej

5 zaczerwienienie i swêdzenie skóry ca³ego cia³a

6 obrzêk jêzyka

7 zaczerwienienie skóry ca³ego cia³a, uczucie sztywnoœci

8 zaczerwienienie skóry twarzy, niepokój, dusznoœæ, uczucie ucisku 
za mostkiem

9 zaczerwienienie twarzy, niepokój

Tab. 5. Postêpowanie u pacjentów, u których wyst¹pi³a reakcja nadwra¿liwoœci na paklitaksel 
(za zgod¹ M. Markmana [9])

1. Natychmiast przerwaæ podawanie leku, jeœli u pacjenta wyst¹pi³y
jakiekolwiek objawy nadwra¿liwoœci (np. uczucie ucisku w klatce piersiowej,
ból pleców, rozlany rumieñ, dusznoœæ, tachykardia, wzrost lub spadek
ciœnienia têtniczego, uczucie nasilonego niepokoju).

2. Podaæ do¿ylnie difenhydraminê (50 mg) (zamiennie domiêœniowo antazolina
100 mg) i hydrokortyzon (100 mg).

3. Po ok. 30 min wznowiæ podawanie paklitakselu (po ust¹pieniu wszystkich
uprzednich objawów nadwra¿liwoœci).

Tab. 6. Zalecane przez zespó³ Markmana postêpowanie odczulaj¹ce u pacjentów, u których
reakcja nadwra¿liwoœci na paklitaksel wyst¹pi³a 2-krotnie

1. Deksametason 20 mg doustnie 36 i 12 godz. przed podaniem leku i rano,
w dniu podania.

2. 30 min przed podaniem paklitakselu podaæ do¿ylnie dexaven 20 mg,
oraz leki: difenhydramine 50 mg (antazolina 100 mg), ranitydyna 50 mg.

3. Infuzja paklitakselu: 2 mg w 100 ml soli fizjologicznej podawaæ przez 
30 min, nastêpnie (jeœli nie wyst¹pi¹ objawy nadwra¿liwoœci) podaæ 
10 mg w 100 ml soli fizjologicznej, po czym (jeœli nie wyst¹pi¹ objawy
nadwra¿liwoœci) podaæ pozosta³¹, pe³n¹ dawkê leku w 500 ml soli
fizjologicznej w 3-godzinnym wlewie do¿ylnym.

4. Jeœli u pacjenta wyst¹pi reakcja nadwra¿liwoœci, przerwaæ podawanie,
podaæ do¿ylnie diphenhydramine (50 mg) (antazolina 100 mg)
i hydrokortyzon (100 mg).

5. Wznowiæ podawanie paklitakselu po ok. 30 min po ust¹pieniu objawów
nadwra¿liwoœci.



606 Wspó³czesna Onkologia

za³y siê nieskuteczne w przeciw-

dzia³aniu pierwszej reakcji nad-

wra¿liwoœci. Mo¿liwym wyjaœnie-

niem tego zjawiska jest zabloko-

wanie receptorów komórek

tucznych przez wczeœniejsze po-

danie leku [8, 9]. 

Dla pacjentów i lekarzy wa¿ne

jest, ¿e po wyst¹pieniu reakcji

nadwra¿liwoœci mo¿liwe jest dal-

sze leczenie skutecznymi lekami

z grupy taksanów. 
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