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Гіперчутливість до хіміотерапевтичних засобів 
для лікування новоутворень. 
Огляд літератури

ОБҐРУНТУВАННЯ. Як і будь-які лікарські засоби, хіміотерапевтичні препарати можуть спричиняти розвиток реакцій 
гіперчутливості, зокрема вони є третьою причиною смертельних випадків медикаментозно-індукованої анафілаксії 
в США. Своєчасне виявлення реакцій гіперчутливості в онкології вкрай важливе, оскільки на відміну від інших препаратів 
(наприклад, антибіотиків чи анестетиків), які можуть бути відносно легко замінені на інші, хіміотерапевтичні препарати 
часто є унікальними та незамінними для лікування новоутворень. У таких ситуаціях лікар повинен оцінити переваги про-
довження лікування порівняно з ризиком потенційно смертельної анафілактичної реакції при продовженні хіміотерапії 
тим препаратом, що спричинив розвиток реакцій гіперчутливості, а також шукати можливості заміни хіміотерапевтичного 
препарату, який став алергеном, на інший.
МЕТА. Аналіз наявних даних щодо етіології, патогенезу, клініки, діагностики та профілактики реакцій гіперчутливості, 
асоційованих з хіміотерапевтичними препаратами для лікування новоутворень.
МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ. Пошук доступних джерел інформації, їх аналітичне опрацювання й обговорення отриманих 
результатів.
РЕЗУЛЬТАТИ. На сьогодні бракує даних і досліджень щодо підходів до діагностики й лікування пацієнтів з новоутво-
реннями та реакціями гіперчутливості на хіміотерапевтичні препарати. Випадки виникнення гіперчутливих реакцій 
на хіміотерапевтичні препарати передбачають створення багатодисциплінарної команди у складі алергологів, онко-
логів і терапевтів для вибору раціональної тактики ведення таких пацієнтів. Для діагностики реакцій гіперчутливості 
на хіміотерапевтичні препарати слід використовувати клініко-анамнестичний метод, шкірні, лабораторні та за потреби 
провокаційні тести з лікарськими засобами. З метою лікування та профілактики розвитку реакцій гіперчутливості на хіміо-
терапевтичні препарати слід застосовувати премедикацію кортикостероїдами й антигістамінними засобами, замінювати 
препарат-алерген, а в разі неможливості такої заміни проводити десенсибілізацію препаратом-алергеном.
ВИСНОВКИ. Проблема розвитку реакцій гіперчутливості на хіміотерапевтичні препарати, що використовуються з метою 
лікування пацієнтів з новоутвореннями, вкрай важлива та потребує подальшого дослідження.
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BACKGROUND. Like any other drug, chemotherapy drugs can cause hypersensitivity reactions and are the third leading cause 
of drug-induced anaphylaxis deaths in the United States. Timely detection of hypersensitivity reactions to chemotherapeutic 
drugs in oncology is extremely important because, unlike other drugs (for example, antibiotics or anesthetics), which can 
be relatively easily replaced by others, chemotherapeutic drugs are often unique and indispensable for the treatment 
of neoplasms. In such situations, the doctor should evaluate the benefits of continuing treatment in comparison with 
the risk of a potentially fatal anaphylactic reaction when continuing chemotherapy with the drug that caused the development 
of hypersensitivity reactions, and also look for the possibility of replacing the chemotherapeutic drug that has become 
an allergen with another one.
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Вступ
Хіміотерапевтичні препарати (ХТП) почали використо-

вувати для лікування новоутворень з 1940-х років. Відтоді 
було впроваджено в клініку значну їх кількість, і попри по-
ширення останніми роками в онкологічній практиці біоло-
гічних агентів хіміотерапія залишається золотим стандартом 
для лікування більшості видів раку, окремо або в комбіна-
ції з цільовою терапією, до якої належать моноклональні 
антитіла й інші біологічні препарати [21, 58]. Проте, як й інші 
лікарські засоби, ХТП можуть спричиняти розвиток реакцій 
гіперчутливості (РГЧ), зокрема вони є третьою причиною 
смертельних випадків медикаментозно-індукованої анафі-
лаксії в США [32]. Про летальні випадки лікування пацієнтів 
з новоутвореннями ХТП повідомлялося також і в Європі [68]. 
Майже всі ХТП потенційно можуть індукувати розвиток РГЧ, 
які спостерігаються приблизно в 5 % пацієнтів, але, найімо-
вірніше, цей показник занижений, оскільки онкологи нечасто 
повідомляють про реакції легкого та помірного ступенів,
а звертають увагу зазвичай лише на тяжкі РГЧ [57].

Слід підкреслити, що своєчасне виявлення РГЧ до ХТП, 
які використовуються в лікуванні пацієнтів з новоутворен-
нями, вкрай важливе, оскільки на відміну від інших препа-
ратів (наприклад, антибіотиків чи анестетиків), які можуть 
бути відносно легко замінені на інші, ХТП часто є унікаль-
ними та незамінними для лікування онкологічних захворю-
вань [58]. У таких ситуаціях лікар повинен оцінити переваги 
продовження лікування порівняно з ризиком потенційно 
смертельної анафілактичної реакції при продовженні хіміо-
терапії тим препаратом, який зумовив розвиток РГЧ, а також 
шукати можливості заміни ХТП-алергену на інший. Отже, 
своєчасна діагностика РГЧ до ХТП набуває вирішального 
значення як для лікарів, так і для пацієнтів.

Метою цієї публікації є аналіз наявних даних щодо етіо-
логії, патогенезу, клініки, діагностики та профілактики РГЧ, 
асоційованих з ХТП для лікування новоутворень.

Матеріали та методи
Пошук доступних джерел інформації, їх аналітичне  

опрацювання й обговорення отриманих результатів.

Результати
Етіологічні чинники РГЧ на ХТП

Усі ХТП для лікування пацієнтів з новоутвореннями 
можна поділити на три основні категорії з огляду на частоту, 
з якою вони спричиняють розвиток РГЧ, а саме на засоби 
з високою, помірною та низькою спроможністю індукувати 
відповідні реакції [58]. При подальшому викладенні мате-
ріалу переважну увагу буде приділено першій зі вказаних 
категорій лікарських засобів. Отже, до ХТП, які найчас-
тіше індукують РГЧ, належать сполуки платини, таксани, 
L-аспарагіназа та похідні подофілотоксину [4, 40, 48, 51, 
63, 69]. Серед сполук платини частіше за інших зумовлює 
РГЧ карбоплатин (за деякими даними, в 46 % пацієнтів, які 
отримали щонайменше сім інфузій препарату) [4, 37]. Окса-
ліплатин може індукувати РГЧ приблизно в 15 % (діапазон 
коливань – 1-25 %) випадків із серйозними проявами реак-
цій у менш ніж 1 % пацієнтів, тоді як цисплатин є причин-
но-значущим алергеном приблизно в 5 % спостережень [78]. 
Таксани здатні провокувати РГЧ приблизно в 30 % пацієнтів, 
але частота таких реакцій може знижуватися до менш ніж 
5 % у разі проведення премедикації кортикостероїдами 
й антигістамінними препаратами [35]. Частота РГЧ до аспа-
рагінази коливається від 6 до 43 % випадків, збільшуючись 
після застосування пацієнтами четвертої дози цього за-
собу [52, 83]. Частота реакцій на похідні подофілотоксину 
коливається від 6,5 до 41 % випадків, але переважна біль-
шість (>90 %) цих реакцій є нетяжкими [40].

Таксани мають дуже подібну структуру, оскільки доце-
таксел і кабазитаксел походять від загального попередника 
паклітакселу, але вони у своєму складі можуть відрізнятися 
солюбілізаторами (наприклад, кремофор EL для паклітак-
селу або полісорбат (твін-80) для доцетакселу та кабази-
такселу). При цьому наночастинки, пов’язані з альбуміном 
(наб-паклітаксел), позбавлені кремофору EL, тому, можливо, 
рідше спричиняють РГЧ [20, 34] і можуть застосовуватися  
в частини пацієнтів з попереднім анамнезом анафілаксії  
на паклітаксел і доцетаксел, але це питання потребує по-
дальшого вивчення [36, 65]. Особливістю РГЧ до таксанів 
є їх виникнення під час першого або другого застосування 

KEY WORDS: neoplasms, chemotherapeutic drugs, hypersensitivity, clinical manifestations, diagnosis, premedication, 
desensitization, algorithm.

OBJECTIVE. Analysis of existing data on the etiology, pathogenesis, clinic, diagnosis and prevention of hypersensitivity 
reactions associated with chemotherapy drugs for the treatment of neoplasms.
MATERIALS AND METHODS. Search for available sources of information, their analytical processing and discussion 
of the obtained results.
RESULTS. To date, there is a lack of data and research on approaches to the diagnosis and treatment of patients with neoplasms 
and hypersensitivity reactions to chemotherapy drugs. Cases of hypersensitivity reactions to chemotherapeutic drugs require
the creation of a multidisciplinary team consisting of allergists, oncologists and therapists to choose rational tactics for managing 
such patients. For the diagnosis of hypersensitivity reactions to chemotherapeutic drugs, the clinical and anamnestic method, 
skin, laboratory and, if necessary, provocation tests with drugs should be used. Inorder to treat and prevent the development  
of hypersensitivity reactions to chemotherapeutic drugs, premedication with corticosteroids and antihistamines, replacement  
of the allergen drug, and in case of impossibility of such replacement, desensitization with the allergen drug should be used.
CONCLUSIONS. The problem of the development of hypersensitivity reactions to chemotherapeutic drugs used 
for the treatment of patients with neoplasms is extremely important and requires further research. 
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з подальшим зниженням ризику реакції при повторних 
уведеннях цих засобів [65]. Також спостерігалися тяжкі 
перехресні РГЧ між паклітакселом і доцетакселом у знач-
ної частини пацієнток з раком молочної залози та яєчни-
ків [25, 72].

Сполуки платини (карбоплатин, оксаліплатин, цисплатин) 
частіше за інші ХТП спричиняють розвиток РГЧ [60]. Зокрема, 
при повторному використанні цих лікарських засобів ризик 
РГЧ у пацієнтів з анамнезом попередніх реакцій збільшується 
вчетверо та зростає тяжкість їхніх клінічних проявів [2, 17,  
74, 81]. Результати клінічних досліджень показали, що па-
цієнти, які отримують карбоплатин повторно протягом 
12 або більше місяців після першого його застосування, під-
даються підвищеному ризику РГЧ, у тому числі тяжких, а кіль-
кість сеансів хіміотерапії ним, що дорівнює 6 або більше, 
є важливим чинником ризику розвитку РГЧ до платини [55, 74].

Ризик розвитку РГЧ при використанні аспарагінази (на-
тивного препарату Escherichia coli для внутрішньовенного 
введення) асоційований з алелем HLA DRB1 07:01 [9, 29], 
а відповідні дані про чинники ризику РГЧ для похідних 
подофілотоксину відсутні.

У таблиці 1 наведено основні чинники ризику розвитку 
РГЧ при використанні ХТП для лікування пацієнтів з ново-
утвореннями, узагальнені авторами роботи [58].

Патогенетичні механізми розвитку РГЧ до ХТП
Патогенетичні механізми РГЧ до ХТП досі уточнюються. 

Проте відомо, що таксани (паклітаксел, доцетаксел і каба-
зитаксел) спричиняють РГЧ, які в 95 % випадків розвива-
ються під час першого або другого використання цих лікар-
ських засобів, причому найсерйозніші реакції виникають 
протягом перших кількох хвилин від початку інфузії [65]. 
Імовірно, більшість РГЧ провокується прямою активацією 
системи комплементу кремофором EL та/або полісорбатом, 
емульгаторами, що входять до складу цих препаратів. Однак  
у деяких випадках за допомогою шкірного прик-тесту (ШПТ) 
доведено IgE-опосередкований механізм негайної РГЧ 
на таксани [65].

Сполуки платини (цисплатин, карбоплатин, оксаліплатин) 
також часто можуть спричиняти РГЧ після декількох сеансів 
терапії. Як причина розвитку різноманітних РГЧ ця група 
препаратів вивчена недостатньо, але вважається, що вони 
індукують розвиток IgE-опосередкованої гіперчутливості 
1 типу, оскільки специфічний IgE до препаратів платини був 

ідентифікований у пацієнтів із клінічними проявами РГЧ 
[6, 11, 12, 61]. Описано лише окремі випадки відстрочених 
РГЧ після введення солей платини, які, ймовірно, були спри-
чинені Т-клітинними механізмами [14].

Більшість РГЧ, розвиток яких пов’язаний з аспарагіназою, 
виникають протягом першої години її застосування, хоча 
повідомлялося й про можливість відстрочених реакцій [8]. 
Загалом основний механізм РГЧ, асоційованих з аспара-
гіназою, не повністю зрозумілий. Наявні дані на підставі 
позитивних ШПТ свідчать про те, що РГЧ на аспарагіназу 
ґрунтуються на IgE-опосередкованій реакції 1 типу, хоча 
при цьому можуть бути залучені й інші механізми, зокрема 
відзначено активацію комплементу, опосередковану IgG 
або IgM [27, 52].

Похідні подофілотоксину (етопозид і теніпозид) є анти-
мітотичними засобами, що використовуються в лікуванні 
низки злоякісних новоутворень. РГЧ зазвичай виникають 
після повторного використання цих лікарських засобів, хоча 
інколи РГЧ спостерігали й під час їх першого введення [40]. 
У розвиток РГЧ можуть бути залучені як імунологічні, так 
і неімунологічні механізми [71]. Теніпозид і внутрішньо-
венний етопозид розчиняються, відповідно, в кремофорі 
та полісорбаті (твін-80). При цьому пероральний етопозид 
не асоційований з РГЧ, у зв’язку з чим можна припустити осно-
вну роль у розвитку РГЧ на ці ХТП саме розчинників [32, 68].

Отже, проаналізувавши доступні дані щодо патогенетич-
них механізмів РГЧ до ХТП, можна зробити такі висновки: 
1) тяжкі реакції, опосередковані IgE, часто спричиняють спо-
луки платини; 2) більшість РГЧ, асоційованих з таксанами, 
пов’язані з прямою активацією системи комплементу цими 
препаратами, однак у деяких випадках спостерігаються 
також IgE-опосередковані реакції; 3) РГЧ до похідних по-
дофілотоксину зумовлені як імунологічними, так і неіму-
нологічними механізмами; 4) точна роль специфічних IgE 
в розвитку РГЧ до таксанів поки що невідома.

Клінічні прояви РГЧ до ХТП
Практично всі наявні ХТП здатні провокувати розвиток 

РГЧ, у тому числі анафілаксії. Клінічні ознаки та тяжкість ана-
філаксії можна класифікувати за Брауном на три ступені [7].

РГЧ зазвичай виникають під час або протягом кількох 
годин після завершення інфузії препарату, хоча можуть 
спостерігатися й немиттєві реакції, які з’являються через 
години або дні після закінчення курсу хіміотерапії. Шкірні 

Таблиця 1. Чинники ризику розвитку РГЧ до ХТП [58]
Тип ХТП Таксани Сполуки платини Аспарагіназа

Наявність атопії Ні Ні Ні
Анамнез РГЧ до інших препаратів Так Так Ні
Вік <70 років <60 років Ні
Стать Ні Жіноча Ні
Тип новоутворення Невідомо Невідомо Невідомо

Перелік раніше використаних ХТП Паклітаксел, доцетаксел Карбоплатин, оксаліплатин Аспарагіназа 
(нативний препарат E. coli)

Збільшення тяжкості попередньої реакції Так Так Так
Попередня історія РГЧ до окремих 
препаратів Ні Ні Ні
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прояви, як-от почервоніння та/або свербіж з розвитком 
кропив’янки, ангіоневротичного набряку й поширеної ери-
теми, є найчастішими симптомами. Пізніше до них можуть 
приєднуватися респіраторна та/або шлунково-кишкова 
симптоматика [84]. У тяжчих випадках можуть виникати 
гіпотонія, інші серцево-судинні розлади, колапс і навіть 
смерть [15, 28]. Інколи в пацієнтів під час хіміотерапії роз-
виваються озноб і лихоманка, біль у спині та грудях, які 
відзначаються при використанні моноклональних антитіл 
і, ймовірно, спровоковані ноцицепторним стимулом, що опо-
середкований прозапальним каскадом, а також можливим є 
розвиток гіпертензії, особливо при застосуванні таксанів [3].

Діагностичні тести при РГЧ до ХТП
Окрім клініко-анамнестичного методу, який є важливою 

складовою діагностичного процесу при розвитку РГЧ до лі-
карських засобів, важливе значення в діагностиці меди-
каментозної алергії, в тому числі до ХТП, мають шкірні, 
провокаційні та лабораторні тести з ХТП. За передбачуваних 
імуноопосередкованих реакцій ШПТ і внутрішньошкірні 
тести (ВШТ), що проводяться для виявлення медикамен-
тозно-специфічного IgE, корисні лише для відносно не-
значного числа ХТП, зокрема сполук платини та, ймовірно, 
для таксанів. Але варто зважати на те, що РГЧ при прове-
денні хіміотерапії можуть бути спричинені препаратами для 
премедикації, наприклад кортикостероїдами або антаго-
ністами 5HT3-рецепторів серотоніну [30, 70]. Що стосується 
таксанів, то різні автори повідомляли про позитивні шкірні 
тести з паклітакселом і доцетакселом у пацієнтів за підозри 
на розвиток у них РГЧ; це свідчить на користь того, що в де-
яких випадках РГЧ до таксанів є IgE-опосередкованими 
[59, 64, 65, 67]. На жаль, немає досвіду проведення шкірних 
тестів з емульгаторами, які включені до складу ХТП.

Дещо іншою видається ситуація з проведенням шкірних 
проб (ШП) зі сполуками платини. Результати такого тесту-
вання з карбоплатином виявляються позитивними майже 
в 100 % пацієнтів у разі тяжких реакцій, тоді як позитивні 
результати тестування з оксаліплатином за гіперчутливості 
до нього становлять 26-100 % [28, 39, 41, 47, 53, 77, 82]. 
Дані щодо можливості проведення ШП із цисплатином 
обмежені [56]. Слід зазначити, що існує ризик виникнення 
перехресної реактивності між різними препаратами, які міс-
тять платину, зокрема описано тяжкі РГЧ для цисплатину 
й оксаліплатину в пацієнтів з попередніми алергічними

реакціями на карбоплатин [13, 24], але в іншому дослід-
женні [62] було продемонстровано низький ризик пе-
рехресних реакцій між цисплатином та іншими солями 
платини. Отже, якщо під час проведення хіміотерапії не-
можливо використати інший клас ХТП, то негативні резуль-
тати ШП можуть бути корисними у виборі альтернативної 
безпечної сполуки платини. Щодо інших ХТП, то ШП з ними 
виявилися позитивними в частини пацієнтів з РГЧ до таких 
лікарських засобів, як циклофосфамід, прокарбазин, гем-
цитабін, метотрексат і L-аспарагіназа, проте діагностична 
та прогностична цінність цих результатів залишається не-
визначеною [23, 27, 38]. Найкращі результати алерготесту-
вання досягаються тоді, коли ШП з неподразнювальними 
концентраціями ХТП виконуються в інтервалі від 6 тижнів 
до 6 місяців після виникнення алергічної реакції [53].

ШП не варто проводити з препаратами, здатними про-
вокувати утворення на шкірі пухирів, як-от доксорубіцин. 
Карбоплатин у дозі 10 мг/мл також зумовлює локальний 
некроз шкіри, тому для інтрадермального введення макси-
мальною концентрацією є 5 мг/мл [33].

У таблиці 3 наведено неподразнювальні концентрації 
ХТП для проведення ШП.

Щодо діагностичної цінності ШП з ХТП, на думку вище-
згаданих фахівців, можна зробити такі висновки: 1) ШП є 
найдоступнішими діагностичними тестами (клас рекомен-
дації B); 2) ШП можуть бути корисними для діагностики не-
гайних IgE-опосередкованих РГЧ до сполук платини (клас B) 
і таксанів (клас C); 3) ВШТ проводиться тоді, коли ШПТ дає 
негативні результати (клас С); 4) ШП для ХТП є безпечною 
процедурою для пацієнтів з тяжкими негайними реакціями 
(клас С); 5) концентрації ХТП для ШП добре стандартизовані 
для сполук платини й таксанів (клас C); 6) ШП є корисними 
для стратифікації ризику пацієнтів з РГЧ на сполуки платини 
й таксани (клас C); 7) ШП можуть бути корисними для оціню-
вання перехресної реакції між препаратами, що належать 
до тієї самої групи (клас D); 8) за результатами ШП можна 
прогнозувати ризик розвитку алергічних реакцій на карбо-
платин і оксаліплатин (клас D); 9) потрібна стандартизація 
ШП для інших груп ХТП; 10) слід визначити роль патч-тесту 
в діагностиці РГЧ на ХТП.

Медикаментозний провокаційний тест (МПТ) є золотим 
стандартом діагностики РГЧ на лікарські засоби та передба-
чає контрольоване введення препарату [1]. Він є корисним 
інструментом не лише для виявлення або виключення РГЧ

Таблиця 2. Клінічні прояви негайних РГЧ до ХТП [7]
Локалізація ураження Клінічні прояви РГЧ
Шкіра та слизові оболонки Відчуття жару, почервоніння, свербіж, кропив’янка, ангіонабряк

Голова та шия
Свербіж очей, гіперемія, сльозотеча, періорбітальний набряк, свербіж у носі, ринорея, закладеність носа, 
чхання. Свербіж або поколювання губ, язика, слизової порожнини рота, металевий присмак, ангіонабряк 
губ, язичка. Відчуття набряку в горлі, зміна тембру голосу, захриплість, утруднення ковтання, стридор

Респіраторна система Задишка, скутість грудної клітки, кашель, візинг, ціаноз
Серцево-судинна система Непритомність, запаморочення, серцебиття, синкопе/зомління, тунельний зір, гіпотонія, зупинка серця
Гастроінтестинальна система Нудота, блювання, абдомінальні кольки / біль, діарея
Жіноча статева система Вагінальний свербіж, судоми / маткова кровотеча, нетримання сечі
Нервова система Тривога, відчуття загибелі, зміни психічного статусу, судоми
Інші Біль у спині та грудях
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до ХТП, особливо в пацієнтів, які одночасно отримують 
декілька лікарських засобів, але й як золотий стандарт 
для перевірки інших діагностичних тестів [44]. На жаль, 
опуб лікованих даних щодо діагностичної цінності МПТ 
з ХТП недостатньо. У 2013 році був пілотний досвід засто-
сування МПТ з ХТП [43], який пізніше додатково підтвер-
дили ще в кількох дослідженнях [2, 44]. Результати одного 
дослід ження довели, що МПТ особливо корисний, коли 
пацієнт отримує декілька ХТП одночасно [79], а іншого – 
що МПТ також можна використовувати для підтвердження 
толерантності до альтернативних препаратів з можливими 
перехресними РГЧ, наприклад сполуками платини [62].

Що стосується діагностичної цінності МПТ з ХТП, на думку 
фахівців, можна зробити такі висновки: 1) МПТ є золотим 
стандартом для діагностики РГЧ на лікарські засоби (клас А), 
незважаючи на певні ризики та відсутність універсальної 
стандартизації оптимальних протоколів для більшос ті препа-
ратів [22]; 2) МПТ дає змогу не проводити значній кількості 
пацієнтів непотрібну десенсибілізацію ХТП (клас В); 3) МПТ 
має хороший профіль безпеки при проведенні його в спеці-
алізованих центрах (клас B); 4) МПТ є процедурою високого 
ризику й має проводитися експертним персоналом (клас B); 
5) потрібна подальша стандартизація міжнародних і локаль-
них протоколів проведення МПТ з ХТП; 6) потрібні подальші 
багатоцентрові дослідження в цьому напрямі.

Лабораторна діагностика традиційно вважається тре-
тім етапом діагностики РГЧ. Переважно вона ґрунтується 

на визначенні наявності специфічних IgE, проведенні тесту 
на активацію базофілів (ТАБ) і пошуку інших біомаркерів 
алергічної реакції. Слід зазначити, що діагностична цінність 
лабораторних тестів для різних ХТП оцінюється по-різ-
ному. Наприклад, є лише один зареєстрований випадок 
визначення специфічного IgE для таксанів [67], але цей 
підхід з високою специфічністю (71-100 %) і чутливістю 
(51-75 %) використовується для діагностики РГЧ на сполуки 
платини [2, 11, 12]. При цьому ТАБ із ХТП використовувався 
лише в обмеженій кількості випадків зі сполуками платини 
[31, 45, 50].

Рівень триптази є широко доступним біомаркером 
як IgE-залежної, так і не-IgE-залежної анафілаксії, в тому 
числі при проведенні хіміотерапії пацієнтам з новоутворен-
нями [5, 17]. Також було встановлено, що рівень загального 
IgE може бути маркером гіперчутливості до препаратів 
платини [10, 44].

Стосовно діагностичної цінності лабораторних тестів 
з ХТП, на думку фахівців, можна зробити такі висновки: 
1) виявлення in vitro специфічних IgE для сполук платини 
є корисним інструментом для діагностики РГЧ до цих пре-
паратів (клас B); 2) потрібні розроблення нових методів 
діагностики РГЧ до ХТП та пошук ефективніших біомар-
керів алергічних реакцій; 3) необхідна подальша стан-
дартизація/валідація методів лабораторної діагностики 
РГЧ до лікарських засобів, у тому числі до ХТП; 4) потрібне 
оцінювання ролі загального IgE як прогностичного чин-
ника РГЧ до ХТП.

Тактика ведення пацієнтів з РГЧ до ХТП
Алергологи рідко стають свідками перших проявів РГЧ 

до ХТП, оскільки вони зазвичай виникають у онкологічних 
лікувальних закладах або в амбулаторних умовах. Основна 
роль алерголога в таких ситуаціях, на думку багатьох фахів-
ців [45, 49, 80], полягає у створенні й очоленні міждисциплі-
нарної команди для подальшого раціонального лікування 
цих складних пацієнтів. Першим кроком у цьому напрямі 
має бути визначення причинно-значущих у розвитку РГЧ 
ХТП за допомогою клініко-анамнестичних даних, методів 
in vivo й in vitro. Поінформовані належним чином паці-
єнти мають самостійно приймати рішення про подальше 
лікування з урахуванням умов, заснованих на двох фун-
даментальних питаннях, а саме: показання до лікування 
(завдання онколога) й оцінювання ризику застосування того 
чи іншого ХТП (завдання алерголога). Оцінювання ризику 
має ґрунтуватися на принципі «політика безпеки для паці-
єнта насамперед» [46]. Виконання цієї процедури потребує 
посилення співпраці між лікарями різного фаху й наявність 
можливості проведення премедикації та десенсибілізації 
ХТП під керівництвом експертів-алергологів.

Премедикація кортикостероїдами й антигістамінними 
препаратами осіб з високим ризиком розвитку РГЧ вважа-
ється ефективною та рекомендована для профілактики РГЧ 
до похідних подофілотоксину й аспарагінази [18]. Ця про-
цедура дала змогу знизити частоту РГЧ на таксани з 10 
до 2-4 % випадків [59]. При цьому премедикація не призвела 
до неефективності профілактики IgE-опосередкованих алер-
гічних реакцій на солі платини [66]. Крім того, систематичне

Таблиця 3. Неподразнювальні концентрації ХТП  
для проведення ШП [2, 58]

Препарат ШПТ, розведення 
(мг/мл)

ВШТ,
розведення 

(мг/мл)

Паклітаксел 1/10 1 (6)

1/1000 
(0,001 [0,006])

1/100 
(0,001 [0,006])

1/10 (0,6)

Доцетаксел 1/1 4 (1)
1/100 

(0,04 [0,01])
1/10 (0,4 ([0,1])

Карбоплатин 1/1 (10)
1/100 (0,1)

1/10 (1)

Цисплатин 1/1 (10)
1/100 (0,01)

1/10 (0,1)
1/1 (1)

Оксаліплатин
1/1 (5)

1/100 (0,05)
1/10 (0,5)

1/1 (5)
L-aспарагіназа Крапля 5000 KU 0,01 мл 5000 KU

Метотрексат 1/1 (10)
1/100 (0,1)

1/10 (1)
1/1 (10)

Прокарбазин 1/1 (5) 1/100 (0,05)

Гемцитабін 1/1 (38)

1/1000 (0,0038)
1/100 (0,038)

1/10 та 1/1
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проведення премедикації кортикостероїдами й антигіста-
мінними препаратами не мало значного впливу на ефек-
тивність або безпеку проведення десенсибілізації в па-
цієнтів з підтвердженою гіперчутливістю до паклітакселу 
[42]. Проте лікар має враховувати можливість розвитку РГЧ 
на препарати, що застосовуються при проведенні преме-
дикації.

Загалом фахівці вважають, що премедикація корти-
костероїдами й антигістамінними препаратами (наприклад, 
дексаметазон 20 мг і хлорфенірамін 10 мг внутрішньовенно 
за 1 годину до хіміотерапії) ефективна для профілактики 
інфузійних реакцій на таксани середнього та тяжкого сту-
пенів (клас B), а також для запобігання інфузійним реакціям 
на похідні подофілотоксину, аспарагіназу та доксорубіцин 
(клас D). Однак премедикація неефективна в разі справжніх 
IgE-опосередкованих РГЧ (клас D).

Десенсибілізація причинно-значущими для пацієнта 
лікарськими засобами – це терапевтичний підхід, що ви-
користовується згідно з відповідними протоколами в па-
цієнтів, які потребують медикаментозної терапії препара-
тами-алергенами [16]. При правильному проведенні він є 
відносно безпечним і забезпечує тимчасову толерантність 
до препаратів, на які пацієнти мали РГЧ негайного типу, 
включаючи анафілаксію й окремі нетяжкі відстрочені ре-
акції. Десенсибілізація захищає пацієнта від тяжких РГЧ 
і дає їм можливість отримувати потрібні лікарські засоби 
протягом хвилин або годин, що запобігає подальшим 
затримкам у лікуванні критично хворих пацієнтів [76]. 
Десенсибілізація може тривати кілька годин і передба-
чати подвоєння дози раз на 15-20 хвилин [33]. Доведено 
ефективність десенсибілізації при IgE-опосередкованих 
реакціях на сполуки платини, таксани, доксорубіцин,  
циклофосфан, ритуксимаб і деякі інші біологічні препарати 
[19, 26, 54, 73, 75].

Висновки фахівців щодо десенсибілізації ХТП можна 
звести до таких положень: 1) десенсибілізація дає пацієнтам 
з РГЧ можливість отримувати необхідні їм препарати протя-
гом від хвилин до годин (клас A); 2) такий підхід показаний 
пацієнтам з негайними реакціями, анафілаксією (клас B);  
3) десенсибілізація запобігає вивільненню медіаторів алер-
гічної реакції тучними клітинами (клас В); 4) вона має дуже 
добрий профіль безпеки при проведенні в спеціалізованих 
центрах (клас В); 5) для різних ХТП доступні стандартизо-
вані протоколи (клас C); 6) пацієнти з РГЧ уповільненого 
типу, за винятком тяжких уражень шкіри, є кандидатами 
на десенсибілізацію; 7) потрібні подальші дослідження 
в цьому напрямі.

Тактика ведення пацієнтів з новоутвореннями та РГЧ 
до ХТП подана на рисунку у вигляді алгоритму, який можна 
використовувати в реальній клінічній практиці.

Висновки
1. На сьогодні, на жаль, бракує даних і досліджень щодо 

підходів до діагностики й лікування пацієнтів з ново-
утвореннями та РГЧ на ХТП.

2. Випадки виникнення РГЧ на ХТП передбачають ство-
рення багатодисциплінарної команди у складі алерго-
логів, онкологів і терапевтів для вибору раціональної 
тактики ведення таких пацієнтів.

3. Для діагностики РГЧ на ХТП слід використовувати клініко- 
анамнестичний метод, шкірні, лабораторні та за потреби 
провокаційні тести з лікарськими засобами.

4. З метою лікування та профілактики розвитку 
РГЧ на ХТП слід застосовувати премедикацію 
кортикостерої дами й антигістамінними засобами, 
замінювати препарат-алерген, а в разі неможливості 
такої заміни проводити десенсибілізацію ХТП-вину-
ватцем.

Рис. Алгоритм ведення пацієнтів з РГЧ до ХТП [58]
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