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KAZUISTIKA

Anizokorie jako nežádoucí účinek léčby 
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Souhrn
Východiska: Paklitaxel patří k nejrozšířenějším cytostatikům užívaným v onkologii, je součástí 
terapeutických protokolů větší části malignit. Jedním z jeho nejčastějších nežádoucích účinků 
je periferní neuropatie. Tato symptomatologie často vede ke snížení dávkové intenzity che-
moterapeutických léků či předčasnému ukončení léčby. Případ: V naší kazuistice popisujeme 
vzácný případ anizokorie způsobené paklitaxelem u mladé ženy s karcinomem prsu. Závěr: 
Oční nežádoucí účinky související s taxany jsou vzácné, s odhadovanou frekvencí kolem 1 %; 
kromě poměrně časté obstrukce nazolakrimálního vývodu je kazuisticky popisován cystoidní 
makulární edém či ischemická retinopatie. Ve většině případů očních nežádoucích účinků te-
rapie paklitaxelem však není třeba redukovat či ukončovat onkologickou terapii. Nutná je však 
spolupráce onkologa se zkušeným a poučeným oftalmologem.
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Summary
Background: Paclitaxel is one of the most common cytostatics used in oncology; it is part of 
the therapeutic protocols of many malignancies. One of its most common side effects is pe-
ripheral neuropathy. This symptomatology often leads to a reduction in the dose intensity of 
chemotherapeutic drugs or to early discontinuation of the treatment. Case: In our case report, 
we describe a rare case of paclitaxel-induced anisocoria in a young woman with breast can-
cer. Conclusion: Ocular side effects related to taxanes are rare, with an estimated frequency of 
about 1%. In addition to relatively frequent obstruction of the nasolacrimal duct, the cystoid 
macular edema or ischemic retinopathy have been reported. However, in most cases paclitaxel-
-induced ocular side effects, there is no need to reduce or discontinue therapy. However, the 
collaboration of an oncologist with an experienced and trained ophthalmologist is essential.
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Úvod
Paklitaxel patří k nejrozšířenějším cyto-
statikům užívaným v onkologii, je sou-
částí terapeutických protokolů velké 
části malignit. Jeho antineoplastický 
efekt je způsoben vazbou na b-tubulino-
vou podjednotku mikrotubulu, což pod-
poruje shlukování mikrotubulů z tubuli-
nových dimerů a stabilizuje mikrotubuly 
tím, že brání depolymerizaci a vede k zá-
stavě mitózy [1]. Jedním z  jeho nejčas-
tějších nežádoucích účinků je periferní 
neuropatie. Periferní neuropatie induko-
vaná chemoterapií (chemotherapy-in-
duced peripheral neuropathy – CIPN) je 
závažný a běžně pozorovaný nežádoucí 
účinek u pacientů léčených chemotera-
peutiky. Protože paklitaxel nepřekračuje 
hematoencefalickou bariéru, ovlivňuje 
specificky periferní systém a vede k pře-
vážně senzorické axonální neuropatii. Ve 
valné většině jsou jejími projevy periferní 
parestezie či dysestezie, vzácně se pro-
jevuje jinou klinickou symptomatologií. 
Pacienti s CIPN mají sníženou kvalitu ži-
vota a  zhoršení fyzických schopností. 
Projevy CIPN často vedou ke snížení dáv-
kové intenzity chemoterapeutických 
léků či předčasnému ukončení léčby. 
CIPN postihuje 48–90 % pacientů léče-
ných paklitaxelem [2–4]. Toto široké roz-
mezí je pravděpodobně odrazem nejen 
rozdílů ve studovaných populacích 
a faktorů souvisejících s vlastními léčivy 
(např. intenzita dávky), ale také gene-
tické predispozice. Periferní neuropatie 
způsobená taxany je vyvolána naruše-
ním mikrotubulů, což zhoršuje axonální 

transport a vede k wallerianské degene-
raci, změněné aktivitě iontových kanálů 
a hyperexcitabilitě periferních neuronů. 
Taxanem indukované mitochondriální 
poškození přispívá ke zvýšené produkci 
reaktivních forem kyslíku (ROS – reaktivní 
kyslíkové radikály), což vede k poškození 
enzymů, proteinů a  lipidů a  k  dysregu-
laci homeostázy vápníku v  neuronech, 
to vyvolává apoptotické změny a demy-
elinaci periferních nervů. Aktivace mik-
roglií a astrocytů taxany vede k aktivaci 
imunitních buněk a k uvolňování a zvy-
šování prozánětlivých cytokinů. To má za 
následek senzibilizaci nociceptorů a opě-
tovnou hyperexcitabilitu periferních neu-
ronů, což vede k rozvoji neurozánětu [5]. 
I přes toto poznání zůstávají mechanizmy, 
které jsou základem CIPN, do značné míry 
nejasné a  léčba tohoto stavu je pouze 
symptomatická. 

Kazuistika
U mladé ženy, ročník narození 1986, 
která se dosud s ničím neléčila, byl v lis-
topadu roku 2019  diagnostikován in-
vazivní duktální karcinom levého prsu 
grade 3, s negativitou hormonálních re-
ceptorů i HER2, Ki 67 67 %, pT1c pN1a 
(1/ 7) M0 L1 V0 Pn0. Pacientka absolvo-
vala parciální mastektomii levého prsu 
s  disekcí axily mimo Masarykův onko-
logický ústav, následně byla odeslána 
k  zahájení adjuvantní chemoterapie, 
absolvovala 4  cykly chemoterapie an-
tracyklinem v  kombinaci s  cyklofos-
famidem v  dávkově-denzním režimu 
a  následně chemoterapii paklitaxelem 

v  dávce 80 mg/ m2  1×  týdně. Po sedmé 
aplikaci si začala všímat nesouměrné ve-
likosti zornic, následné vyšetření pro-
kázalo anizokorii, a to rozšíření levé zor-
nice, dle oftalmologa až o 1 mm (obr. 1). 
Pacientka zcela negovala jakékoliv oční 
obtíže, ani při oftalmologickém vyšetření 
nebyl zjištěn žádný zásadní patologický 
nález, stejně jako při neurologickém vy-
šetření a magnetické rezonanci mozku. 
Vzhledem k  jinak asymptomatickému 
průběhu jsme po dohodě s pacientkou 
nadále pokračovali v zavedené chemo-
terapii paklitaxelem. Anizokorie se sice 
více neprohlubovala, ale nedocházelo 
ani k  její úpravě. Chemoterapii paklita-
xelem pacientka dokončila v  předpo-
kládaném termínu bez redukce dávky. 
Následně pokračovala v  adjuvantní ra-
dioterapii na oblast levého prsu a svod-
nou lymfatickou oblast (III.–IV. etáž) 
v  dávce 25  ×  2,0  Gy/ 50  Gy s  boostem 
lůžka tumoru 8  ×  2,0  Gy/ 16  Gy s  mini-
málními nežádoucími účinky v podobě 
kožní toxicity. Anizokorie i  po více než 
půl roce od ukončení terapie trvá, pro 
pacientku však nemá zásadní dopad na 
vizus, reakce zornic je zcela adekvátní, 
nadále však zůstává v péči očního lékaře. 
Zajímavostí jistě je, že se u ní po celou 
dobu léčby ani následně neprojevila tak 
častá periferní polyneuropatie končetin.

Diskuze
Očním příznakům je v rámci nežádoucích 
účinků léčby cytostatiky věnována malá 
pozornost. Většinově je tato symptoma-
tologie zvládnutelná pouze lokální tera-
pií a často není třeba redukovat či ukon-
čovat onkologickou terapii. Při léčbě 
paklitaxelem byly popsány poruchy zra-
kového nervu, makulární edém, fotopsie 
či zakalení sklivce [6]. V roce 2020 byla 
publikována dosud jediná velká ana-
lýza očních nežádoucích účinků vznik-
lých po aplikaci taxanů. Celkem se jed-
nalo o soubor 1 918 pacientů léčených 
taxany, z  toho pouze 22  nemocných, 
tedy 1,1 %, mělo oční nežádoucí účinky. 
Nejčastěji se jednalo o  dysfunkci mei-
bomských žláz u  5  nemocných (23  %), 
následovanou makulárním edémem 
u 4 pacientů (18 %) a kanalikulární ob-
strukcí u 4 nemocných (18 %), diplopie 
byla pozorována ve 2 případech (9 %), 
anizokorie pak u  1  nemocného, další Obr. 1. Anizokorie – pozorovatelné rozšíření levé zornice.
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tologie, kterou je anizokorie, se po vylou-
čení oční či intracerebrální patologie není 
třeba obávat a je možno plánovanou sys-
témovou terapii paklitaxelem dokončit 
bez úprav dávky v celém rozsahu. Nutná 
je však spolupráce onkologa se zkušeným 
a poučeným oftalmologem.
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z popsaných očních nežádoucích účinků 
nebyly klinicky významné. Oční vedlejší 
účinky byly vyřešeny nebo kontrolovány 
bez přerušení léčby u 80 % pacientů. Vět-
šina závažných příznaků se po ukončení 
terapie upravila. Kromě poměrně časté 
obstrukce nazolakrimálního vývodu se 
však literatura o očních vedlejších účin-
cích omezuje především na kazuistiky, 
z nichž je nejčastěji popisován cystoidní 
makulární edém, byla však popsána i is-
chemická retinopatie [7–10]. 

Závěr
Oční nežádoucí účinky související s taxany 
jsou vzácné, s  odhadovanou frekvencí 
1 %. Většina očních příhod může být dobře 
kontrolována lokální terapií bez přerušení 
léčby taxany. Ani tak závažné symptoma-
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