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streszczenie

Świąd jest częstym i ważnym powodem chorobowości u osób z nowotworami. Świąd może 
być czasami związany z nowotworem złośliwym, najczęściej z białaczką lub chłoniakiem. 
Może także pojawić się w związku z  zaburzeniami czynności wątroby lub nerek spowo-
dowanymi chorobą nowotworową. Niekiedy jest wynikiem stosowanego leczenia przeciw-
nowotworowego. Celem tego artykułu jest przegląd klinicznych faktów dotyczących wy-
stępowania świądu u pacjentów ze schorzeniem onkologicznym, zwięzłe przedstawienie 
najnowszej wiedzy na temat podłoża molekularnego świądu paraneoplastycznego i komór-
kowych mechanizmów jego powstawania w przebiegu chorób rozrostowych, a także podsu-
mowanie aktualnie dostępnych opcji terapeutycznych.

Świąd to odczucie, które wywołuje potrzebę drapania. Choć rzadki w większości nowo-
tworów, świąd może być istotnym czynnikiem chorobowości w przebiegu złośliwego 
procesu rozrostowego. Świąd może być zlokalizowany lub uogólniony, łagodny do 

ciężkiego, nierzadko istotnie wpływający na jakość życia chorych. Świąd niedający się opa-
nować może zaburzać codzienne funkcjonowanie i sen, a intensywne drapanie zwiększa ry-
zyko zakażeń skóry. Świąd związany z chorobą nowotworową jest częsty trudny do leczenia 
i może jedynie nieznacznie odpowiadać na typowe opcje terapeutyczne. Aktualne badania 
nad patofizjologią świądu pozwoliły wskazać nowe cele terapeutyczne, które mogą posłużyć 
do opracowania nowych metod leczenia. Świąd u chorego onkologicznego można podzielić 
na trzy kategorie: świąd poprzedzający lub bezpośrednio związany z chorobą nowotworo-
wą, świąd pośrednio związany ze złośliwym procesem nowotworowym i  świąd związany 
z terapią przeciwnowotworową.

Świąd poprzedzający wystąpienie nowotworu złośliwego 
lub jako zespół paraneoplastyczny
Świąd był obserwowany jako objaw towarzyszący nowotworom. Świąd przewlekły lub trwa-
jący dłużej niż sześć tygodni może być objawem paraneoplastycznym.1 Na podstawie nie-
wielkich badań prowadzonych wśród chorych skarżących się na świąd o nieznanej etiologii, 
a u których ostatecznie rozpoznano nowotwór złośliwy, stwierdzono, że najczęściej cierpieli 
oni na chłoniaki i białaczki.1 Zależność ta została dobrze opisana u chorych z skórnym chło-
niakiem T-komórkowym (cutaneous T-cell lymphoma, CTCL; ryc. 1), w przypadku których 
świąd może poprzedzać postawienie właściwego rozpoznania o wiele miesięcy, a nawet lat.2-4 
Współwystępowaniu świądu obserwowano u chorych na chłoniaki nieziarnicze (non-Hodg-
kin’s lymphoma) (ryc. 2), szpiczaka mnogiego, przewlekłą białaczkę limfocytową (chronic 
lymphocytic leukemia, CLL) oraz przewlekłą białaczką mielomonocytową (chronic myelo-
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monocytic leukemia, CMML).1,5-7 Objaw ten był także 
obserwowany u pacjentów przed rozpoznaniem guzów 
litych takich narządów jak płuco, żołądek i krtań.1,5,6 
Na podstawie doświadczeń jednego z autorów wydaje 
się, że świąd kończyn dolnych, górnej części tułowia 
i kończyn górnych po stronie wyprostnej może sugero-
wać obecność układowej choroby nowotworowej.8 

 Świąd jako objaw nowotworu może występować też 
w postaci eozynofilowego zapalenia skóry towarzyszą-
cego chorobom mieloproliferacyjnym, które przebiega 
z objawami skórnymi pod postacią trwałych, swędzą-
cych, rumieniowych lub guzkowo-grudkowych zmian, 
a  rozpoznanie potwierdza nieprawidłowy rozmaz 
krwi.9 Byrd i wsp.9 zaproponowali następujące kryte-
ria rozpoznania: 1) swędzące grudki, guzki lub zmia-
ny pęcherzowe oporne na klasyczne leczenie, 2) obfity 
naciek eozynofilów (powierzchowny i głęboki) w bada-
niu histopatologicznym skóry; 3) wykluczenie innych 
przyczyn eozynofilii tkankowej, takich jak autoimmuno-
logiczne choroby pęcherzowe, zakażenia pasożytnicze, 
stan po ukąszeniu owada lub działania niepożądane 
leków; 4) wcześniejsze rozpoznanie choroby rozrosto-

wej krwi, nieprawidłowy obraz krwi lub pogorszenie 
przebiegu obu tych stanów. Te zmiany mogą być po-
czątkowo oceniane jako nasilona opóźniona reakcja 
nadwrażliwości na ukąszenia owadów, co potwierdza 
obserwacja Weeda, który jako pierwszy opisał takie 
przypadki u chorych na CLL.10 Późniejsze obserwacje 
potwierdziły także związek z chłoniakami oraz białacz-
kami (innymi niż CLL)11 bez wywiadu wcześniejszego 
ukąszenia przez owada.11,12 Pojawienie się wykwitów 
poprzedzało także rozpoznanie chłoniaka z  komórek 
płaszcza, ostrych białaczek monocytowych i  zespołu 
mielodysplastycznego.9,11

W  niedawnym przeglądzie opisano kilka po-
wszechnych chorób dermatologicznych związanych 
ze zwiększonym ryzykiem wystąpienia nowotworów.1 
Przykładowo, opryszczkowe zapalenie skóry zwykle 
przebiega z  bardzo nasilonym świądem i  wiąże się 
z  dwukrotnie większym ryzykiem rozwoju chłoniaka 
złośliwego i granicznie zwiększonym ryzykiem zacho-
rowania na białaczkę.13 Intensywny świąd może także 
występować w zapaleniu skórno-mięśniowym,14 które 
często jest pierwszym objawem różnych nowotworo-
wych guzów litych. 

Świąd współistniejący ze złośliwym 
procesem nowotworowym
Świąd towarzyszący nowotworom najczęściej dotyczy 
chorych na chłoniaki. Ten objaw jest obecny w przebiegu 

rycina 1. Świąd w przebiegu ctcl. pacjent 
z uporczywym świądem i rozdrapanymi, łuszczącymi się 
rumieniowymi blaszkami na podłożu rumieniowym, które 
pojawiły się kilka miesięcy przed biopsją potwierdzającą 
rozpoznanie ctcl. pacjent nie reagował na doustne 
leki przeciwhistaminowe, fototerapię UVB i pUVa, 
opioidowy lek przeciwbólowy będący częściowym 
agonistą i antagonistą receptorów opioidowych 
(butorfanol) i odniósł minimalną korzyść w trakcie 
terapii gabapentyną. U chorego ostatecznie rozwinął się 
zespół sezary’ego, niereagujący na terapię systemową, 
i mężczyzna zmarł.

rycina 2. Świąd związany z chłoniakiem nieziarniczym. 
pacjent z uogólnionym świądem bez widocznych zmian 
skórnych. Zwracają uwagę przeczosy na skórze górnej 
części pleców i tylnej stronie ramion. (Zdjęcie dzięki 
uprzejmości dr. milana anadkata).
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zarówno chłoniaków ziarniczych, jak i nieziarniczych, 
występując u do 25% pacjentów z ziarnicą złośliwą.7,15,16 
Około 5% chorych na ziarnicę złośliwą oceniało nasile-
nie świądu jako ciężkie, co wiązało się z niekorzystnym 
rokowaniem.16 Prawie wszyscy pacjenci z CTCL odczu-
wają znaczne dolegliwości związane ze świądem.17 Jak 
wspomniano wcześniej, świąd w obrębie niezmienionej 
chorobowo skóry może być jedynym objawem wczesne-
go CTCL. Pacjenci z zaawansowanym CTCL lub zespo-
łem Sezary’ego często odczuwają niezwykle uporczy-
we swędzenie skóry,18,19 a ciężki świąd był opisywany 
w 68% przypadków postaci folikulotropowej ziarniniaka 
grzybiastego.20 Eozynofilowe zapalenie skóry było ob-
serwowane u pacjentów z przewlekłą i ostrą białaczką 
limfocytową oraz z chłoniakiem z dużych komórek.9,11

Świąd jest również częstym objawem raków skóry 
i  jego obecność jest ważnym elementem w przebiegu 
rozważania wskazań do biopsji danej zmiany skórnej. 
Dolegliwości subiektywne mogą sugerować agresyw-
niejszy, inwazyjny proces. Świąd odnotowano w 22% 
zmian rozpoznanych jako czerniak pierwotny21 i może 
być on istotnym objawem chorobowym. Świąd może 
również towarzyszyć tzw. nieczerniakowym rakom 
skóry, w  tym rakowi kolczystokomórkowemu (SCC) 
i  rakowi podstawnokomórkowemu (BCC). Onkolodzy 
powinni być otwarci na konsultację budzących wątpli-
wości zmian skórnych, zwłaszcza występujących u pa-
cjentów poddanych długoterminowej immunosupresji. 
Ryzyko rozwoju BCC wzrasta liniowo wraz z czasem 
trwania leczenia immunosupresyjnego, podczas gdy ry-
zyko rozwoju SCC zwiększa się wykładniczo.22 Znane 
są również doniesienia, że u co najmniej 50% biorców 
przeszczepów, którzy są rasy białej, ostatecznie rozwi-
nie się zmiana skóry o charakterze BCC lub SCC.22

Świąd pośrednio związany 
ze zmianami nowotworowymi
Świąd może być również pośrednio związany z proce-
sem rozrostowym, zwykle naciekiem nowotworowym 
w obrębie narządów wewnętrznych. Najczęściej ma to 
miejsce w przypadku inwazyjnych nowotworów wątro-
by. Świąd towarzyszący cholestazie tłumaczono nasilo-
nym przekaźnictwem opioidergicznym23 oraz, w pew-
nym stopniu, akumulacją kwasów żółciowych, ich soli, 
bilirubiny i  innych pochodnych metabolizmu żółci.24 
W takich przypadkach kwas ursodeoksycholowy, cho-
lestyramina (lek wiążący kwasy żółciowe w  przewo-
dzie pokarmowym) i  interwencja chirurgiczna mogą 
zmniejszyć świąd. Również sertralina i  ryfampicyna 

znalazły częściowe zastosowanie w terapii świądu cho-
lestatycznego.24 Przydatność antagonistów opioido-
wych jest najczęściej ograniczona, gdyż leczenie bólu 
zwykle jest ważniejsze u osób chorych na nowotwory. 
W niektórych badania wykazano jednak działanie prze-
ciwświądowe naloksonu, naltreksonu i nalmefenu.25

W rzadkich przypadkach inwazyjny guz nerki lub mo-
czowodowów może przez niedrożność doprowadzić do 
niewydolności nerek z wystąpieniem świądu w przebie-
gu mocznicy. Chociaż ten proces nie jest do końca wyja-
śniony, w tym przypadku świąd może być spowodowa-
ny akumulacją metabolitów zawartych w moczu26 lub 
brakiem równowagi w zakresie cytokin Th1 zależnych 
w  przebiegu rozwijającego się stanu zapalnego.24 Do 
tej pory z różnym rezultatem stosowano terapię lekami 
miejscowymi, małymi dawkami neuroleptyków, fotote-
rapią, takrolimusem, talidomidem, antagonistami recep-
tora opioidowego i receptorów opioidowych kappa.24,25

Świąd związany z terapią
Świąd skóry może również wystąpić jako działanie nie-
pożądane leczenia choroby nowotworowej. Leki często 
stosowane w  terapii onkologicznej, takie jak opioidy, 
kwas acetylosalicylowy, pochodne amfetaminy (nieza-
rejestrowane w Polsce – przyp. tłum.), preparaty sty-
mulujące wzrost kolonii granulocytów, leki mogące po-
wodować cholestazę, w  tym erytromycyna i preparaty 
hormonalne, a  także fenotiazyny, są częstą przyczyną 
jatrogennego świądu polekowego.26,27 Leki, które sto-
suje się do terapii przerzutowego raka nerki i czerniaka 
złośliwego, będące modyfikatorami odpowiedzi biolo-
gicznej, takie jak interferony i interleukiny (IL), włącza-
jąc IL-2, często również wywołują świąd skóry.28

U chorych na nowotwory nierzadko dochodzi do re-
akcji nadwrażliwości na leki, a pojawiającym się z tego 
powodu osutkom polekowym często towarzyszy świąd. 
Wśród działań niepożądanych leków przeciwnowotwo-
rowych znajduje się potwierdzone działanie świądo-
twórcze, zarówno na drodze mechanizmu immunolo-
gicznego, jak i nieimmunologicznego. Związki platyny 
i L-asparaginaza mogą powodować wystąpieniem re-
akcji nadwrażliwości typu I, potencjalnie stanowiącej 
zagrożenie życia.29,30 Leki cytotoksyczne z grupy tak-
sanów wywołują pokrzywkę i  świąd na drodze degra-
nulacji bazofilów.31,32 Antracykliny – doksorubicyna 
i daunorubicyna – są również związane z wywołaniem 
świądu.4 Świąd może być także związany ze stosowa-
niem inhibitora receptora naskórkowego czynnika 
wzrostu (EGFR), mogącego wywołać osutkę trądziko-
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podobną.33 Inhibitory EGFR, takie jak gefitynib, erlo-
tynib, cetuksymab, panitumumab i matuzumab, mają 
zastosowanie w leczeniu różnych nowotworów, w tym 
płuc i jelita grubego.

Niektóre chemioterapeutyki mogą wywołać rumień 
okolic wyprzeniowych, dłoni i  stóp, który został okre-
ślony mianem toksycznego rumienia w przebiegu che-
mioterapii. U  podstawy mechanizmu prowadzącego 
do powstawania tych zmian leży uszkodzenie naskórka 
i  cewki gruczołu potowego spowodowane działaniem 
chemioterapeutyku wydzielanego z potem.34 Ten odczyn 
polekowy najczęściej pojawia się w trakcie leczenia cyta-
rabiną, antracyklinami, 5-fluorouracylem, kapecytabiną, 
taksanami oraz metotreksatem i może mu towarzyszyć 
świąd w zakresie zajętych obszarów ciała.34 Kolejnym 
działaniem niepożądanym chemioterapii, w tym inhibi-
torów EGFR oraz radioterapii, jest nadmierna suchość 
skóry, która predysponuje do wystąpienia świądu.

patofizjologia
W ciągu ostatnich 20 lat wiele pracy poświęcono ba-
daniom szlaków komórkowych i molekularnych, przez 
które dochodzi do wywołania uczucia świądu. Chociaż 
jest to obszar intensywnych badań, wykorzystanie ich 
wyników do stworzenia nowych opcji terapeutycznych 
pozostaje na wczesnych etapach i wciąż stanowi wy-
zwanie.18 Ponadto nadal istnieją kontrowersje na temat 
tego, w  jaki sposób informacje o  świądzie i bodźcach 
bólowych są przekazywane z  rdzenia kręgowego do 
ośrodkowego układu nerwowego. Pełny przegląd badań 
dotyczących świądu wykracza poza zakres tego arty-
kułu, ale niedawno zostało opublikowane bardziej wy-
czerpujące podsumowanie.35 Poniżej przedstawiono 
zwięzłe podsumowanie najnowszych osiągnięć w  za-
kresie obwodowych mediatorów świądu powiązanych 
z procesem nowotworowym. Ponadto omówiono dane 
kliniczne dotyczące szlaku przewodzenia świądu, sta-
nowiącego nowy, obiecujący cel przyszłych terapii.

Chociaż patofizjologia świądu związanego z nowo-
tworem pozostaje niejasna, wyniki kilku badań wska-
zują na proces zapalny jako kluczowy element patoge-
netyczny. Choroby rozrostowe układu krwiotwórczego, 
klasycznie przebiegające ze świądem skóry, charaktery-
zują się występowaniem przewagi limfocytów Th2.36,37 

Ostatnie badania wśród chorych na atopowe zapalenie 
skóry – jednostkę chorobową także charakteryzującą 
się przewagą limfocytów Th2, potwierdzają hipotezę, że 
dysregulacja układu odpornościowego skutkuje wystą-
pieniem świądu. Ocena ekspresji cytokin u pacjentów 

z długo trwającym AZS wykazuje zwiększone stężenie 
IL-31, cytokiny stymulującej wzrost limfocytów Th2, 
w porównaniu z grupą chorych na łuszczycę, u których 
nie występował świąd.38 W istocie największe stężenie 
IL-31 wykryto w zmianach chorobowych świerzbiączki 
guzkowej. Ponadto, w modelach zwierzęcych atopowe-
go zapalenia skóry podawanie monoklonalnych prze-
ciwciał anty-IL-31 zmniejszyło nasilenie drapania, nie 
przynosząc istotnej poprawy stanu zapalnego skóry.39 
Identyfikacja tego silnego mediatora świądu jest obie-
cujący celem przyszłych terapii.

Innym ekscytującym obszarem są badania potwier-
dzające istnienie niezależnej drogi przewodzenia czucia 
w  ośrodkowym układzie nerwowym, która odpowie-
dzialna jest za przekaźnictwo bodźców świądowych 
(tzw. teoria swoistości drogi świądowej). Pierwszym 
dowodem potwierdzający tę teorię było stwierdzenie 
w  2001 roku populacji neuronów drogi rdzeniowo-
-wzgórzowej wrażliwych na działanie histaminy, a nie-
reagujących na ból wywołany bodźcami mechanicz-
nymi, termicznymi i olejem musztardowym.40 W 2007 
Sun i Chen41 scharakteryzowali neurony blaszki I rogu 
tylnego rdzenia kręgowego wykazujące ekspresję recep-
torów peptydu uwalniającego gastrynę (GRPR). Myszy 
ze zmutowanym GRPR cechowały się średniego stop-
nia redukcją świądu po iniekcji związku 48/80a, będą-
cego degranulatorem komórek tucznych stymulującego 
uwalnianie histaminy. Zmniejszenie objawów świądu 
było natomiast bardziej spektakularne po wstrzyknię-
ciu substancji SLIGRLNH2, agonisty PAR2 pośredni-
czącego w   niezależnym od histaminy świądzie indu-
kowanym proteinazami.42 Dodatkowo mutacja GRPR 
powodowała u myszy zmniejszenie drapania po poda-
niu chlorochiny. Mutacja GRPR nie wpływała na od-
powiedź na bodźce termiczne, mechaniczne, zapalne 
lub neuropatyczne wywołujące ból. Dane te sugerują, 
że GRPR jest punktem wspólnym ścieżki histamino-
zależnej i  histaminoniezależnej powstawania świądu, 
która jest niezależna od drogi przewodzenia bodźców 
bólowych. Natomiast ablacja neuronów przekazujących 
neurokininę 1, marker rdzeniowy drogi wzgórzowej, 
znosiła zarówno odczuwanie świądu, jak i bólu.43 Tym 
samym, neurony wykazujące ekspresję GRPR wydają 
się stanowić odrębny drogę przewodzenia niezależną 
od drogi wzgórzowej w rdzeniu kręgowym.

Ocena
Proces diagnostyczny w przypadku podejrzenia świądu 
paraneoplastycznego został omówiony przez innych au-
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torów i rozpoczyna się od zebrania dokładnego wywia-
du oraz badania fizykalnego, ze zwróceniem szczególnej 
uwagi na węzły chłonne. Należy ocenić morfologię krwi 
z  rozmazem, aktywność dehydrogenazy mleczanowej 
i  enzymów wątrobowych. W  niektórych przypadkach 
należy rozważyć wykonanie tomografii komputerowej 
klatki piersiowej i jamy brzusznej, aby wykluczyć obec-
ność chłoniaka i guzów litych.26 U pacjentów z rozpo-
znanymi nowotworami złośliwymi wskazane jest zebra-
nie pełnego wywiadu chorobowego i przeprowadzenie 
dokładnego badania fizykalnego, uwzględniającego 
obecnie i w przeszłości przyjmowane leki. Badania krwi 
powinny obejmować morfologię krwi, pełen panel me-
taboliczny i OB, a biopsję skóry należy wykonać w przy-
padku każdej zmiany budzącej podejrzenie.26 

Leczenie
Często sama terapia nowotworu może skutecznie 
zmniejszyć nasilenie świądu. Dawki leków, które wy-
wołują świąd, powinny być zmodyfikowane lub, jeśli 
to możliwe, lek powinno się odstawić. Podstawowe 
strategie opanowania świądu powinny być stosowane 
od początku terapii. Pomocne mogą być: przebywanie 
w chłodnym pomieszczeniu, luźna, przewiewna odzież 
i  intensywna pielęgnacji suchej skóry z  częstym sto-
sowaniem emolientów.26 Możliwości leczenia świądu 
mocznicowego i cholestatycznego zostały wspomniane 
wcześniej.

Podstawą leczenia świądu są leki miejscowe. W przy-
padku CTCL preparatami pierwszego rzutu są miejsco-
we kortykosteroidy, które nierzadko są całkowicie sku-
teczne.18,26 Miejscowy preparat beksarotenu również 
prowadzi do pewnej poprawy zarówno w  przebiegu 
choroby, jak i  związanego z nią świądu,44 chociaż lek 
ten może spowodować podrażnienie. 

Inne preparaty miejscowe bardziej bezpośrednio 
wpływają na uczucie swędzenia. Wykorzystuje się 
kremy znieczulające miejscowo, ale ich ograniczeniem 
jest ryzyko wtórnej alergizacji oraz miejscowej ab-
sorpcji.26 Doksepina jest dostępna w  formie preparatu 
miejscowego, ale przez swoje działanie przeciwhistami-
nowe może działać sedująco i  jest stosunkowo droga. 
W pewnych doniesieniach wskazywano na przydatność 
miejscowego stosowania kapsaicyny. Ostatnio przepro-
wadzona metaanaliza dotycząca jej zastosowania w le-
czeniu świądu nie dostarczyła jednak przekonujących 
dowodów o  skuteczności przeciwświądowej, chociaż 
żadne z dotychczasowych badań nie dotyczyło ściśle pa-
cjentów ze schorzeniami nowotworowymi.45

Najczęściej stosowanymi ogólnymi preparatami 
przeciwświądowymi są leki przeciwhistaminowe, które 
obejmują: difenhydraminę, hydroksyzynę i doksepinę. 
Uspokajające działanie tych leków czasem ogranicza 
ich zastosowanie w ciągu dnia, ale może zapewnić do-
datkową korzyść pacjentom cierpiącym z powodu bez-
senności wywołanej przez świąd.

Fototerapia przyniosła największe korzyści u  pa-
cjentów z CTCL. Psoralen z ultrafioletem A oraz wą-
skie pasmo UVB (NBUVB) zostały dobrze poznane jako 
skuteczne w terapii CTCL.18 Opisywano korzystne wła-
ściwości światła UVB w terapii świądu mocznicowego, 
a mechanizm jego działania może być związany z  tłu-
mieniem różnicowania komórek Th1 i  zmniejszeniu 
produkcji IL-2.24 W leczeniu eozynofilowego zapalenia 
skóry z dobrym efektem stosuje się terapię NBUVB.9

Leki przeciwdepresyjne również wykazują skutecz-
ność w  leczeniu świądu. Selektywne inhibitory wy-
chwytu zwrotnego serotoniny (SSRI), w tym sertralina 
i paroksetyna, są stosowane z powodzeniem u pacjen-
tów z chłoniakami i nowotworami litymi.46 SSRI wy-
dają się działać ośrodkowo, a  czas oczekiwania na 
rezultat może obejmować 2-3 tygodnie.1 Selektywne 
inhibitory wychwytu zwrotnego noradrenaliny (SNRI) 
także działają ośrodkowo przez hamowanie wychwytu 
serotoniny i noradrenaliny. Mirtazapina opisywano jako 
skuteczny lek przeciwświądowy u pacjentów z CTCL, 
CLL przechodzącą w chłoniaka z dużych komórek B, 
a  także u chorych na ziarnicę złośliwą, świądem cho-
lestatyczny spowodowany przerzutami do wątroby 
i  schyłkową niewydolność nerek jako powikłaniem 
zaawansowanego raka nerki.47,48 Wang i  Yosipovitch 
zauważyli, że chociaż mirtazapina jest skuteczna w le-
czeniu świądu nocnego, to niektóre nowsze selektywne 
inhibitory wychwytu zwrotnego noradrenaliny, w  tym 
wenlafaksyna i duloksetyna, nie wydają się mieć podob-
nego działania.

Neuroleptyki, takie jak gabapentyna i  pregabali-
na, były testowane w  terapii różnych chorób, także 
CTCL,44,47 a w niedawnych badaniach wykazano zna-
czącą poprawę u chorych ze świądem powodowanym 
leczeniem IL-2.28 Głównym działaniem niepożądanych 
neuroleptyków jest senność, co może się okazać po-
mocne u chorych z zaburzeniami snu. Uważa się, że ta 
grupa leków działa przeciwświądowo zarówno przez 
wpływ na ośrodkową, jak i obwodową część drogi prze-
wodzącej świąd.1

Antagoniści receptora µ-opioidowego to kolejna klasa 
leków, która znalazła zastosowanie w  leczeniu świą-
du u osób z nowotworami. Działają one przez blokadę 
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wrażliwych na opioidy interneuronów szlaku przewo-
dzenia czucia świądu.25 Zastosowanie tych środków po-
winno być dokładnie rozważone u pacjentów przyjmu-
jących opioidy jako leki przeciwbólowe, osób mogących 
się uzależnić oraz w przypadku towarzyszącej choroby 
wątroby. Naltrekson i nalokson okazały się skuteczne 
w  leczeniu świądu towarzyszącego CTCL, jak również 
w  świądzie mocznicowym oraz cholestatycznym.25 
Nowsze pochodne, takie jak butorfanol – agonista re-
ceptora opioidowego kappa i antagonista receptora µ 
opioidowego, również okazały się skuteczne. Butorfanol 
był z powodzeniem stosowany w leczeniu u pacjentów 
z bardzo uporczywym świądem. Opisywano także przy-
padek kobiety z  chłoniakiem nieziarniczym, u  której 
świąd nie reagował na typową terapię doustnymi le-
kami przeciwhistaminowymi i mirtazapinę, natomiast 
istotne zmniejszenie nasilenia świądu odnotowano po 
rozpoczęciu terapii butorfanolem.7

Talidomid jest kolejnym lekiem ogólnym, który znany 
jest z działania przeciwświądowego, ale jego stosowanie 
ogranicza teratogenność.49 Mechanizm działania zwią-
zany jest z  tłumieniem czynnika martwicy nowotworu 
α i  supresji jego działania na obwodowy i ośrodkowy 
układ nerwowy.1 Obecnie talidomid jest przedmiotem 
wielu badań prowadzonych pod kątem zastosowania 
go w  terapii nowotworów, w  tym szpiczaka mnogie-
go, chłoniaków i guzów litych, jednak jedynie niewie-
le z  nich poświecono działaniu przeciwświądowemu. 
W  jednym z  ostatnich badań obserwowano wyraźną 
poprawę ciężkiego świądu u chorej z nawracającą ziar-
nicą złośliwą.50 W Stanach Zjednoczonych terapia ta-
lidomidem wymaga monitorowania wg opracowanego 
programu STEPS (System for Thalidomide Education 
and Prescribing Safety), a  lekarze powinni zwracać 
szczególna uwagę na objawy obwodowej neuropatii, 
która jest innym ważnym działaniem niepożądanym 
tego leku. Paradoksalnie, wśród działań niepożądanych 
analogu talidomidu – lenalidomidu, w 2004 roku zareje-
strowanego do leczenia zespołów mielodysplastycznych 
i  szpiczaka mnogiego, odnotowuje się występowanie 
świądu u ponad 40% leczonych nim chorych.51

Aprepitant jest jednym z najnowszych leków, jawią-
cych się jako nowa, obiecująca opcja w leczeniu świą-
du. Jako antagonista receptora neurokininy-1 został 
wcześniej zarejestrowany jako lek przeciwwymiotny 
w  nudnościach wywołanych chemioterapią. Uznanie 
substancji P za mediatora świądu oraz obserwacja, że 
na keratynocytach skóry dotkniętej świądem wystę-
puje nadekspresja jej receptora, doprowadziły do roz-
ważań nad jego możliwym zastosowaniem w  terapii 

świądu.19 Pierwsze doniesienia o przeciwświądowych 
właściwościach aprepitantu dotyczyły znaczącej reduk-
cji świądu, która skutkowała znacznym podniesieniem 
jakości życia u  3 chorych z  zespołem Sezary’ego.19 
Znaczne zmniejszenie świądu odnotowano także u cho-
rego z przerzutowym mięsakiem tkanek miękkich oraz 
u chorej z przerzutami raka piersi.52 Aprepitant znalazł 
także zastosowanie w  leczeniu świądu indukowanego 
erlotinibem u dwóch leczonych nim pacjentów w  IV 
stadium niedrobnokomórkowego raka płuca.33 Większe 
randomizowane badania nie zostały do tej pory prze-
prowadzone.

Podsumowując, świąd w przebiegu choroby nowo-
tworowej może mieć różne przyczyny. Chociaż jest 
wiele możliwości leczenia, skuteczna terapia i kontro-
la świądu nadal stanowią wyzwanie zarówno dla pa-
cjenta, jak i  lekarza. Dalsze badania nad podstawami 
mechanizmu lub mechanizmów świądu trwają i są nie-
zbędne w  rozwoju nowych terapii zwalczających ten 
frustrujący objaw.

© 2011 Elsevier B.V. All rights reserved. Reprinted from Semin Cutan Med 
Surg 30:107-112, Herbert C. Chiang, MD, PhD, Victor Huang, MD, Lynn 
A. Cornelius, MD, Cancer and Itch with permission from Elsevier. 
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Autorzy pracy ciekawie i przekrojowo omówili 
zagadnienie świądu paranowotworowego, jed-
nocześnie podejmując próbę jego usystematy-

zowania. Problem świądu paraneoplastycznego jest 
złożony i  jak do tej pory słabo poznany. Dopiero od 
niedawna czynione są starania mające na celu lep-
sze poznanie tego zjawiska. Wydaje się, że w obrę-
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bie świądu paranowotworowego oddzielnie należy 
rozważać świąd towarzyszący nowotworom układu 
krwiotwórczego i  guzom litym. Dodatkowo, w  ko-
mentowanym opracowaniu autorzy pominęli ważny 
element świądu paraneoplastycznego, jakim jest 
świąd neurologiczny. Świąd neurologiczny może 
być objawem zarówno nowotworów rozwijających 
się w obrębie ośrodkowego układu nerwowego, jak 
i naciekania przez dowolny nowotwór dróg nerwo-
wych przewodzących bodźce świądowe.1,2 Często jest 
to świąd asymetryczny, ograniczony do określonej 
lokalizacji na skórze. Podejrzenia powinien budzić 
zwłaszcza świąd twarzy, którego nie można wytłuma-
czyć innym schorzeniem lub stosowanym leczeniem.

W przypadku rozrostów hematologicznych świąd 
wydaje się dosyć częstym zjawiskiem, a chociaż jest 
to problem znany od wielu lat, nadal nie doczekał 
się szerszego opracowania. Być może waga zada-
nia, jakim jest zdiagnozowanie i konieczność lecze-
nia nowotworu hematologicznego, powoduje, że inne 
dolegliwości podawane przez chorego, w  tym świąd 
skóry, odsuwane są na dalszy plan. Nie należy jednak 
zapominać, że przewlekły świąd jest jednym z naj-
bardziej nieprzyjemnych odczuć doświadczanych 
przez chorego, często powodującym obniżenie jako-
ści życia dużo większe niż sama choroba nowotworo-
wa. Dotyczy to także pierwotnych chłoniaków skóry, 
w przypadku których świąd występuje nawet u ponad 
80% pacjentów, szczególnie w  późniejszych fazach 
choroby.3 Nierzadko świąd ten słabo reaguje na do-
stępne metody terapeutyczne, dodatkowo pogłębiając 
frustrację pacjentów. Brak skutecznych opcji leczni-
czych wynika poniekąd ze słabo poznanej patogenezy 
tego zjawiska, choć jak zauważają autorzy, najbar-
dziej prawdopodobne wydaje się znaczenie wydzie-
lanych przez komórki nowotworowe cytokin poten-
cjalnie mogących indukować świąd. Potwierdzeniem 
tej hipotezy może być niedawne powiązanie świądu 
w atopowym zapaleniu skóry z interleukiną 31, która 
jest cytokiną silnie świądotwórczą – jednak jej zna-
czenie w świądzie towarzyszącym nowotworom he-
matologicznym nadal wymaga potwierdzenia.

Z kolei świąd towarzyszący guzom litym jest zja-
wiskiem niezmiernie rzadkim, a wiedza o nim oparta 
jest głównie na doniesieniach kazuistycznych. Mając 
na uwadze rzadkie występowanie świądu parane-
oplastycznego w guzach litych oraz w celu jego do-
kładniejszej charakterystyki Światowe Towarzystwo 

Badań nad Świądem (International Forum for the 
Study of Itch) w 2011 roku powołało grupę roboczą 
zajmującą się świądem paraneoplastycznym, któ-
rej przewodniczy prof. Zbigniew Zylicz, badacz pol-
skiego pochodzenia. Być może już wkrótce zostaną 
przedstawione pierwsze wnioski z  prac tej grupy, 
które umożliwią lepsze ukierunkowanie przyszłych 
badań, a być może przyczynią się także do opracowa-
nia skuteczniejszych metod terapeutycznych.

Leczenie świądu, w  tym świądu paraneoplastycz-
nego, pozostaje wyzwaniem. Mimo usilnych prób 
opracowania nowych metod terapeutycznych do-
tychczasowe leczenie nie uległo znaczącej zmianie 
na przestrzeni ostatnich kilku lat. Nadal podstawą 
są leki przeciwhistaminowe, chociaż ogólnie panuje 
zgodny pogląd, że z wyjątkiem świądu w pokrzywce, 
leki przeciwhistaminowe nie przynoszą aż tak dużej 
poprawy, jakiej oczekiwałby chory. W  przypadku 
świądu paraneoplastycznego zastosowanie znajdują 
przede wszystkim leki przeciwhistaminowe pierwszej 
generacji, które powodując sedację, mogą łagodzić 
świąd w większym stopniu niż ich nowsze zamien-
niki. Coraz częściej sięga się także po leki bezpośred-
nio oddziałujące na układ nerwowy, w tym przeciw-
depresyjne hamujące wychwyt zwrotny serotoniny 
oraz leki oddziałujące na neurony GABA-ergiczne, 
hamujące przekaźnictwo nerwowe. Mimo korzyści 
takiego postępowania stwierdzonych w  badaniach 
obserwacyjnych, nadal brakuje badań randomizo-
wanych, które silniej wsparłyby zasadność takiego 
postępowania, gdyż jak do tej pory jest to wskazanie 
niezarejestrowane dla tych grup leków. Obecnie duże 
nadzieje wiąże się z nowymi cząsteczkami, które blo-
kują inne elementy drogi przewodzenia czucia świą-
du. Niestety, jak na razie większość z nowych prepa-
ratów nie spełniła pokładanych w nich nadziei i nie 
została wprowadzona do leczenia. Być może nowym 
lekiem przeciwświądowym okaże się wspomniany 
przez autorów opracowania aprepitant, choć jak na 
razie jego szersze stosowanie ogranicza wysoka cena. 
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