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Огляд присвячений аналізу сучасних даних про побічну дію хіміо-

препаратів таксанового ряду (паклітаксел, доцетаксел, тамоксифен) 
на орган зору. Розглянуті питання розвитку ретинопатій, індукованих 
впливом цих препаратів. Наводяться дані щодо профілактики офталь-
мотоксичності при лікуванні онкохворих з офтальмоскопічними ускла-
дненнями. 
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Очні ускладнення внаслідок хіміотерапії препаратами таксанового 

ряду вимагають їхнього докладного дослідження, морфологічна основа 
яких до цього часу мало вивчена. Якість життя – це питання, яке необ-
хідно розвивати, особливо якщо втрату зору може бути відвернено. 
Широкий спектр офтальмологічних хіміо-індукованих ускладнень 
включає зворотні та незворотні гострі і хронічні захворювання. Офта-
льмологічні ускладнення від легкої до помірної ступені є дуже пошире-
ними і зворотними після припинення протиракової терапії. Значний 
ступінь очної токсичності може потребувати зменшення дози або відмі-
ни хіміопрепарату для запобігання втрати зору. Очну токсичність мож-
на лікувати або, навіть, запобігти, якщо виявити вчасно. Саме тому оф-
тальмологічне обстеження пацієнтів, які отримують хіміопрепарати і, 
зокрема, з групи таксанів, слід брати до уваги і проводити консультації з 
офтальмологом як тільки з’являються симптоми токсичного пошко-
дження – світлобоязнь, катаракта, глаукома, ретинопатія та інші. Онко-
логи та офтальмологи повинні бути інформовані про можливі усклад-
нення під час хіміотерапії і співпрацювати [2, 24, 37, 36, 25]. Одними з 
перших огляд швидко зростаючому обсягу літератури з зорової токсич-
ності при системній хіміотерапії раку, приділяючи особливу увагу клі-
нічному перебігу, механізмам, профілактиці та лікування, надали          
P.S. Imperia et al. [17]. 

Протипухлинні препарати впливають не тільки клітини пухлин, 
але й на здорові тканини. Таксани широко використовуються у схемах 
протипухлинного лікування солідних пухлин різних органів і мають ви-
соку ефективність [38, 16, 10]. Стало відомо, що доцетаксел, паклітак-
сел, тамоксифен викликають оптичну нейропатію. Є відомості, що при 
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припиненні курсу лікування розлади можуть припинитися, але й можуть 
стати незворотними [19]. Побічна дія таксанів проявляється токсичніс-
тю на різні відділи ока. Так, на початку їхнього застосування виявилося, 
що тамоксифен викликає ретинопатію і помутніння рогівки [14]. У но-
вонароджених паклітаксел апоптоз і дегенерацію кришталикових воло-
кон [26] у дорослих – кератопатію [28]. Нині встановлено, що при ліку-
вання паклітакселом токсично пошкоджується зоровий нерв, шар нер-
вових волокон сітківки з подальшим звуженням поля зору [5]. 

Часто повіки беруть участь у токсичності препаратів протипухлин-
ної дії з розвитком медикаментозно-індукованого кератокон’юктивіту. 
У літературі повідомляється про випадок ерозивного кон’юнктивіту і 
стенозу сльозової точки на сльозовому сосочку в пацієнтки з метастати-
чним раком молочної залози. Після відміни доцетацелу запалення кон'-
юнктиви загоїлося, а стеноз залишився [31]. Сльозотеча є визнаним по-
бічним ефектом доцетакселу і може розвиватися частіше при кількати-
жневих циклах цього препарату. Побічна дія зростає від одного до трьох 
і більше введень паклітаксела [6]. Механізм сльозотечі, ймовірно, поля-
гає у стенозі сльозової точки і сльозового канальця. Цей побічний ефект 
у пацієнтів знижує якість життя і в запущених випадках викликає не-
зворотні зміни після відміни препарату. Пацієнти з щотижневими дов-
готривалими циклами доцетакселу повинні бути обстежені на сльозоте-
чу і каналікулярний стеноз і проходити лікування у вигляді інтубації 
силікону або точкопластики на ранніх стадіях, щоб запобігти необхід-
ності кон’юнктиво-дакріо-цисто-ріностомії [7, 12]. У цій ситуації важ-
ливо розблокувати перешкоди на шляху відтоку сльози [20]. Автори ре-
комендують для пацієнтів, які отримують доцітаксел, частого монітори-
нгу для виявлення потенційно незворотних пошкоджень органа зору. 

Із застосуванням протипухлинних агентів доцетакселу і паклітак-
селу може бути пов’язана безбольова глаукома [13, 15, 9, 1]. 

Дослідники повідомляють, що в результаті проведеного курсу лі-
кування паклітакселом спостерігалося поступове зниження зору на оби-
два ока i через 6 тижнів поспіль зберігався кістоїдний набряк жовтої 
плями сітківки [33, 23, 34]. Про подібне ускладнення при лікуванні до-
цетацелом і паклітакселом з альбумін-стабілізованими наночасточками 
повідомили S.V. Smith et al. [32], але останній більш ефективний і легше 
переноситься хворими, ніж стандартний паклітаксел, і прояви побічної 
дії зникають після відміни препарату. 

У пацієнтки з рецидивом, метастатичного раку молочної залози 
виявлена двостороння втрата зору через 3 місяці після початку лікуван-
ня паклітакселом [18]. Кістозний набряк макули був помітним на обид-
вох очах. Причиною набряку при флюоресцентній ангіографії були су-
динні, ішемічні і запальні процеси з помітним кістозним розширенням 
просторів, переважно пов’язаних із зовнішнім і внутрішнім ядерними 
шарами. Дистрофія і набряк сітківки супроводжувалася ненормальним 
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потовщенням сітківки і були пов’язані з накопиченням надлишкової рі-
дини в міжклітинному просторі її нейросенсорної частини. Кістозний 
двобічний набряк макули і кістозні простори сітківки часто виникають у 
відповідь на введення паклітакселу і лише через 3 міс. після проведен-
ного курсу спостерігається поліпшення картини очного дна [3]. Цікаво, 
що деякі дослідники не знаходять аномальної проникності капілярів при 
кістозній макулопатії [33]. Очні або візуальні порушення мали місце в 
13% всіх пацієнтів, які отримували цей препарат, в 1% зміни були важкі 
[8]. 

Один із представників препаратів таксанового ряду тамоксифен, як 
селективний естроген-рецептор-модулятор, є золотим стандартом ад’ю-
вантної ендокринної терапії для жінок, але підвищує ризик розвитку за-
дньої субкапсулярної катаракти. Тамоксифен також впливає на зоровий 
нерв частіше, ніж вважалося раніше, мабуть викликаючи субклінічні 
набряки протягом перших 2 років використання у жінок віком понад 50 
років. Тамоксифенова ретинопатія зустрічається рідко, але трапляється 
кістозність фовеального простору, як показав метод оптичної когерент-
ної томографії. Тамоксифен часто призводить до змін у кольоросприй-
нятті через пошкодження колбочок. Це змінене сприйняття, можливо, 
відображає повільну нейронну-відповідь при використанні тамоксифену 
протягом 2 і більше років [30, 11]. Типова ретинопатія проявляється як 
тамоксифен кристалічні відкладення на внутрішній поверхні сітківки 
[22].  

Наводяться докази того, що в клітинах жовтої плями зосереджені 
ксантофіл-лютеїн, зеаксантин і мезоаксантин, які пов’язані з мікротру-
бочками, які містять бета-тубулін 5 типів і паклітаксел модулює дина-
мічну нестабільність у мікротрубочках макули і це, у свою чергу, погі-
ршує діяльність колбочкових клітин, наслідком чого є погіршення зору 
[35]. 

Таксани широко використовуються як хіміотерапевтичні засоби 
проти широкого спектру пухлин, але часто доводиться достроково при-
пиняти лікування через важкі токсичні побічні ефекти і ведеться пошук 
препаратів, які зменшили би його побічну дію. J.H. Park et al. [4] висло-
вили думку про те, що аскорбінова кислота може зменшити токсичні 
побічні ефекти, не заважаючи протипухлинному ефекту паклітакселу. 
Щоб продемонструвати це, вони дослідили вплив комбінаційного ліку-
вання аскорбіновою кислотою і паклітакселом на клітинах H1299 (лінія 
недрібноклітинного раку легень), імплантованих мишам лінії BALB/c. У 
H1299 клітин протипухлинний ефект комбінаційного лікування пакліта-
кселом і аскорбінової кислоти був в 1,7 разу кращий, ніж при монотера-
пії паклітакселом. In vivo експерименти на мишах також показали, що 
при одночасному застосуванні паклітаксела і аскорбінової кислоти не 
виявлялися типові побічні ефекти, індуковані паклітакселом, такі як 
зменшення кількості лейкоцитів і еритроцитів і рівня гемоглобіну 
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(P<0,05). Аналіз пов’язаних із пухлиною експресії генів, визначених за 
допомогою полімеразної ланцюгової реакції та імуногістохімічних ме-
тодів встановив, що комбінаційна терапія пригнічує розмноження рако-
вих клітин. Узяті разом, ці результати підтверджують, що комбінаційна 
хіміотерапія з аскорбіновою кислотою і паклітакселом не тільки не бло-
кує протипухлинний ефект паклітакселу, але і знижує цитотоксичність 
паклітакселу in vivo та in vitro. 

Високодозова хіміотерапія, зокрема паклітакселом, призводить до 
погіршення зору, часто (біля 24%) спостерігаються крововиливи від 1 
до 12 міс. після проведеного курсу лікування. Зроблені спроби застосу-
вання автологічних стовбурових клітини і клітин-попередниць червоно-
го кісткового мозку. Результати показали достатньо високий позитив-
ний ефект. Прояви очної токсичності (набряк диску зорового нерва і 
ішемічні ураження) зменшилися до 1-4 міс. після трансплантації цих 
клітин [27]. 

N.K. Koo et al. [21] зробили спробу і досягли ефективності викори-
стання метазоламіду для корекції зору, пошкодженого в результаті ліку-
вання паклітакселом протягом 9 міс. Підтримуюча терапія цим препара-
том привела до стійкого поліпшення зору і зменшення кістозного на-
бряку макули. Подібну дію спостерігали при застосуванні ацетазоламіду 
[34, 29]. 
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Review is devoted to the analysis of contemporary data on adverse 
effects of chemotherapy by taksan’s medicine (paclitaxel, docetaxel, 
tamoxifen) on eyeglobe. The questions of retinopathies development induced 
by the influence of these drugs. The data on prevention ophthalmotoxic 
influence in treating cancer patients with ophthalmoscopic complications. 
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