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Özet  

Paklitaksel, mikrotübül hiperstabilizasyon yoluyla 

mitotik duraklamayı başlatan bir anti-kanser ilacı 

olup hidrofobikliği ve hücresel seçiciliği olmaması 

nedeniyle yan etkilere neden olmaktadır. Yetmiş bir 

yaşında erkek hasta göğüs hastalıkları polikliniğine 2 

haftadır olan nefes darlığı şikâyeti ile başvurdu. Ka-

sım 2016 ‘da mesane kaynaklı invazif ürotelyal me-

sane karsinom tanısı alan hasta 2 kür Paklitaksel 

tedavisi almıştı. Hastanın posteroanterior akciğer 

grafisinde bilateral periferik infiltrasyonları mevcuttu. 

Yüksek Rezolüsyonlu Bilgisayarlı Tomografide her iki 

akciğerde sağda daha belirgin olmak üzere periferal-

subplevral interlobüler septal kalınlaşmalar, retiküler 

dansiteler, buzlu cam yoğunluk alanları, periferal 

yamasal fokal konsolide alanlar izlendi. Özellikle her 

iki alt lob posterobazal segmentlerde periferal yerle-

şimli traksiyon bronşektaziler izlendi. Bronş lavajında; 

hiperplastik rezerv hücreler, makrofajlar, bakteri 

kümeleri, PNL izlendi, atipik hücre gözlenmedi. Has-

tada mevcut bulgularla Paklitaksel toksisitesi düşü-

nüldü, kemoterapisi sonlandırıldı ve metilprednizolon 

tedavisi başlandı. Metilprednizolon tedavisinin birinci 

ayında kontrol akciğer grafisinde regresyon izlendi. 

Paklitaksel’e bağlı akciğer toksisitesisinin nadir gö-

rülmesi nedeniyle bu olguyu sunduk. 

Anahtar Sözcükler: Metilprednizolon, Nefes darlığı, 

Paklitaksel. 

  

 

 

Abstract 

Paclitaxel is an anti-cancer drug that induces mitotic 

arrest via microtubule hyperstabilization, but which 

also causes side effects due to its hydrophobicity and 

cellular promiscuity. A 71-year-old male patient 

presented at the polyclinic with dyspnea present for 2 

weeks. In November 2016, the patient had been 

diagnosed with bladder-derived invasive urothelial 

bladder carcinoma and received 2 cycles of 

paclitaxel therapy. High-resolution computed 

tomography revealed peripheral-subpleural 

interlobular septal thickening, reticular densities, 

ground-glass density areas, and peripheral focal 

consolidation in both lungs, particularly on the right. 

Peripheral traction bronchiectasis was also observed, 

especially in the posterobasal segments of both lower 

lobes. Bronchial lavage revealed hyperplastic reserve 

cells, macrophages, bacterial clusters, and 

polymorphonuclear leukocytes, but no atypical cell 

were observed. The infection was ruled out. 

Chemotherapy was terminated and 

methylprednisolone (0.75 mg/kg) was initiated. 

Regression was observed in a control posteroanterior 

chest graphy after 1 month of steroid therapy. This 

case was presented because lung toxicity due to 

paclitaxel is rare.  
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Paklitaksel çeşitli kanser türlerinin tedavisinde kullanılan 

geniş bir aktivite spektrumuna sahip taksan grubu bir 

anti-neoplastik ajandır (1). Paklitaksel ile ilişkilendirilen 

yaygın görülen toksisiteler; hipersensitivite reaksiyonları, 

nöropati ve hematolojik toksisitelerdir. Bu toksik etkiler 

hem doz hem de uygulama zamanına bağlı olarak ortaya 

çıkabilirler (2). 

Paklitaksel’in akciğer toksisitesi nadir görülmekle beraber, 

Paklitaksel’in indüklediği pulmoner hasar; akut diffüz 

interstisyel pnömoni, subakut diffüz interstisyel pnömoni, 

periferik eozinofili ile beraber olan pulmoner opasiteler ve 

akut non kardiyojenik pulmoner ödemi içermektedir (3). 

Biz burada invazif ürotelyal karsinom tanısı ile Paklitaksel 

kemoterapisi alan hastada meydana gelen akciğer toksi-

sitesini, nadir görülmesi nedeni ile sunduk. 

 

OLGU 

Yetmiş bir yaşında erkek hasta göğüs hastalıkları polikli-

niğine 2 haftadır olan nefes darlığı şikâyeti ile başvurdu. 

Hastanın sigara öyküsü yoktu. Mesleği şofördü. Kasım 

2016‘da mesane kaynaklı invazif ürotelyal mesane karsi-

nom tanısı alan hastanın kemik metastazları ve rektumda 

metastatik kitlesi tespit edilmiş; Gemsitabin+Karboplatin 

kemoterapisine başlanmış fakat 5 kür sonunda progres-

yon izlenmesi üzerine, Paklitaksel tedavisine geçilmiş ve 2 

kür Paklitaksel tedavisi almıştı. Solunum sistemi muayene-

sinde; oskültasyonda sağda daha yoğun olmak üzere 

bilateral subskapuler alanlarda raller mevcuttu. Hastanın 

postero-anterior (PA) akciğer grafisinde paklitaksel tedavi-

si öncesinde olmayan bilateral periferik infiltrasyonları 

mevcuttu (Şekil 1). Hastaya yüksek rezolüsyonlu bilgisa-

yarlı tomografi (YRBT) çekildi; her iki akciğerde sağda 

daha belirgin olmak üzere periferal-subplevral interlobü-

ler septal kalınlaşmalar, retiküler dansiteler, buzlu cam 

yoğunluk alanları ve periferal yamasal fokal konsolide 

alanlar izlendi. Özellikle her iki alt lob posterobazal seg-

mentlerde periferal yerleşimli traksiyon bronşektaziler 

izlendi (Şekil 2). Hastaya fleksibl bronkoskopi (FOB) ya-

pıldı. Lavaj kültürlerinde üreme olmadı. Bronş lavajında; 

hiperplastik rezerv hücreler, makrofajlar, bakteri kümeleri, 

PNL izlendi, atipik hücre gözlenmedi. Hastada mevcut 

bulgularla Paklitaksel toksisitesi düşünüldü ve kemotera-

pisi sonlandırıldı, metilprenizolon tedavisi (0,75 mg/kg) 

başlandı. Metilprednizolon tedavisinin birinci ayında çeki-

len kontrol PA akciğer grafisinde ve YRBT’sinde regresyon 

izlendi (Şekil 3). Metilprednizolon tedavisinin 5. haftasın-

da hasta primer hastalığı nedeniyle dâhiliye servisinde 

exitus oldu. 

 

 

Şekil 1: Hastanın PA AC’de paklitaksel tedavisi öncesinde olmayan 

bilateral periferik infiltrasyonları mevcuttu.. 

 

 

Şekil 2: Hastanın geliş HRCT si; her iki akciğerde sağda daha belirgin 

olmak üzere periferal-subplevral interlobüler septal kalınlaşmalar, retikü-

ler dansiteler, buzlu cam yoğunluk alanları. 

 

 

Şekil 3: Hastanın 1 ay metilprednizolon tedavisi sonrası kontrol HRCT’ 

sinde regresyon izlendi. 

 

TARTIŞMA 

Anti-neoplastik tedavi alan kanser olgularında pulmoner 

infiltratlar gözlendiğinde akla pnömonitis, lenfanjitik yayı-

lım, enfeksiyonlar, kardiyojenik ödem, pulmoner hemoraji, 

toksik pnömonitis ve alerjik reaksiyonlar gelmelidir (4). 

İlaç toksisitesi dışlama tanısıdır. İlaç akciğerini fırsatçı 

enfeksiyon veya malign infiltrasyondan ayıran güvenilir bir 

radyolojik model yoktur (5). Bronkoalvolar lavaj tanıda 

kullanılabilir ve transbronşial biyopsi tanıyı destekler. 

Bizde hastamızda yaptığımız FOB ile lavaj kültürlerinde 

üreme olmaması üzerine enfeksiyon olasılığını dışlamış 

olduk.  

Bazı olgularda en belirgin bilgisayarlı tomografi bulguları; 

buzlu cam opasiteleri ve interlobuler septal kalınlaşma-

lardır (6). İlaç akciğerinde genel olarak interstisyel pnö-

moni/fibrozis, diffüz alveolar hasar, organize pnömoni ya 

da hipersensitivite reaksiyonları gözlenir (7). Bizim hasta-

mızda da tanıyı destekler nitelikte radyolojisinde interlobu-

ler septal kalınlaşmalar ve buzlu cam opasiteleri mevcuttu. 

Ichikado ve ark. (8) diffuz alveolar hasarın proliferatif 

fazını desteklediği bulgular raporlamıştır, akciğer yapısın-

dan meydana gelen bozukluklar, traksiyon bronşektazileri 

ile beraber olan buzlu cam opasiteleri prognozun kötü 

olacağını gösteren bulgulardır. Bizim hastamızda ise trak-
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siyon bronşektazileri ve buzlu cam alanları bulunmasına 

rağmen steroid tedavisine klinik ve radyolojik yanıt alındı. 

Paklitaksel mikrotübül büyümesinin normal fonksiyonuna 

müdahale eder ve yapısını ultra-stabilize ederek mikrotü-

bül fonksiyonunu durdurur. Tübülin β alt birimine bağla-

nan paklitaksel, ortaya çıkan mikrotübül/paklitaksel 

kompleksinin ayrılmasını önler. Dosetaksel gibi, paklitak-

sel de Bcl-2'ye bağlanır ve böylece apoptozu inhibe etme 

işlevini durdurur (9). 

Paklitaksel’e bağlı akciğer toksisitesi nadir ve ön görüle-

meyen bir durumdur, insidansı %0,7-12 arasındadır (10). 

Paklitaksel’e bağlı hipersensitivite reaksiyonları gözlenebi-

lir (2). Bu semptomlar, Paklitaksel’e veya aracına karşı IgE 

antikor oluşumuna atfedilebilir veya histamin ve diğer 

vazoaktif maddelerin salınmasıyla aracılık edilebilir. Anti-

histaminik, kortikosteroid ve histamin 2 blokeri (H2-

reseptör antagonistleri) ön tedavileri esas olarak bu reak-

siyonları önler (11). 

Anti-neoplastik tedaviyi takiben gelişen ilacın neden ol-

duğu interstisyel pnömonitis meydana gelebilir. Nonspesi-

fik veya hipersensitivite pnömonisi formunda interstisyel 

akciğer hastalığı, bazı olgu raporlarında ve klinik çalış-

malarda tanımlanmıştır (12). Öte yandan terapötik çalış-

malar, radyasyon tedavisi ile bile pnömoni insidansının 

çok düşük (% 1) olduğunu bulmuştur (13). Genel olarak, 

paklitaksel radyasyonla birlikte (hastaların% 47'si) (14) 

veya potansiyel olarak akciğer toksisitesine neden olabi-

len gemsitabin (hastaların% 33'ü) dâhil olmak üzere diğer 

ajanlarla birlikte verilirse, interstisyel pnömoni insidansı 

daha fazladır (15). Pnömonitiste 2 mekanizmanın rol 

aldığı düşünülmektedir, bunlar ilaçların akciğer üzerine 

direkt sitotoksik etkilerle zarar vermesi ya da endirekt 

olarak immün sistem üzerine olan etkileridir (16). İmmü-

nolojik ve immünolojik olmayan mekanizmaları içeren 

gecikmiş tipte bir hipersensitivite reaksiyonu, interstisyel 

akciğer hastalığı için olası bir fizyopatolojik mekanizma 

olarak öngörülmektedir. Artmış lenfosit ve eozinofil sayı-

mının gösterdiği gibi bir aşırı duyarlılık reaksiyonu ile 

birlikte azalan yardımcı/baskılayıcı T lenfosit oranı bildi-

rilmiştir (17). 

Taxane grubunun neden olduğu pulmoner toksisitenin 

tedavisi ampiriktir. Sistemik steroid kullanımı olgu sunum-

larından elde edilen kanıtlara dayanmaktadır, ancak 

belirlenmiş hiçbir tedavi rejimi mevcut değildir (18). Ra-

manathan ve ark (19) hastalarda 2-3 hafta boyunca 30-

60 mg/gün, daha ciddi semptomları olan hastalarda 

daha yüksek dozda olmak üzere prednizolon tedavisi 

uygulamış ve yavaşça doz azaltımına gitmiş; 3 hasta ara-

sında 2 hastada spontan olarak pulmoner infiltratların 

gerilediğini gözlemişlerdir. Hastamızda 0,75 mg/kg me-

tilprednizolon tedavisi ile başladık, 15 gün sonunda ba-

samaklı olarak azaltarak, 16 mg ile 6 haftaya tamamla-

mayı planladık. Ancak hasta tedavimizin 5. Haftasında 

primer hastalığı nedeni ile yattığı dâhiliye servisinde exitus 

oldu. 

 

SONUÇ 

Klinisyenler paklitaksel tedavisi sırasında hayati tehlike 

oluşturan pulmoner toksisite riskinden haberdar olmalıdır. 

Paklitaksel toksisitesi erken fark edilirse ve hasta hala iyi 

bir akciğer rezervine sahip ise pulmoner toksisite yüksek 

doz steroid uygulaması ile geri çevrilebilir.         
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