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Stowa kluczowe:

Streszczenie

Zespoly paranowotworowe, ktérym po$wiecona jest praca, sa grupa heterogenicznych zabu-
rzeti zwiazanych z chorobami nowotworowymi, ale nie sg bezpo$rednio spowodowane przez
fizyczne skutki guza pierwotnego lub jego przerzutéw. Moga poprzedzaé pojawienie sie procesu
rozrostowego, wystepowac jednoczesnie lub ujawniaé sie w trakcie choroby nowotworowe;.
Zespoly paranowotworowe mogg by¢ wywotane bezposrednio przez toksyny wytwarzane przez
komoérki guzéw, powstawac w przebiegu reakcji nadwrazliwosci, albo by¢ skutkiem uwolnienia
wewnatrzkomérkowych antygendw. Ze wzgledu na czesto podobne objawy ogdlnoustrojowe
bardzo istotna jest ocena zaleznosci chordéb reumatycznych i nowotworéw. Wiekszo$¢ reu-
matologicznych zespotéw paranowotworowych trudno zréznicowaé od idiopatycznych scho-
rzen reumatologicznych. Do najczestszych zespotéw paranowotworowych naleza: zapalenia
stawdw przypominajace reumatoidalne zapalenie stawéw, idiopatyczne miopatie zapalne,
osteoartropatia przerostowa, zapalenie naczyti i objaw Raynauda. W artykule przedstawiono
zagadnienia dotyczgce objawdw reumatologicznych bedacych zespotami paranowotworowy-
mi, immunogenetycznego podloza zespotéw paranowotworowych oraz towarzyszacych im
objawdéw reumatologicznych.

zespoty paranowotworowe - choroby reumatyczne
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Summary

Paraneoplastic syndromes, which are discussed in this paper, are a heterogeneous group of
disorders associated with cancer, but not directly caused by the physical effects of the primary
tumor or its metastases. May precede the appearance of the malignant process, occur simulta-
neously or disclose in the course of cancer. Paraneoplastic syndromes may be caused directly
by toxins produced by tumor cells, occur in the course of hypersensitivity reactions, or be
the result of release of intracellular antigens. Due to the often similar systemic symptoms it
is very important to evaluate the association of rheumatic diseases and cancer. Most parane-
oplastic rheumatologic syndroms are difficult distinguishable from idiopathic rheumatologic
disorders. The most common paraneoplastic syndromes include rheumatoid arthritis (RA)-like
syndrome arthritis, inflammatory myopathies, hypertrophic osteoarthropathy, vasculitis and
Raynaud’s phenomenon.

paraneoplastic syndrome - rheumatic diseases
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(OBJAWY REUMATOLOGICZNE BEDACE ZESPOtAMI
PARANOWOTWOROWYMI

Przyczyna rozwoju zaréwno schorzei reumatycznych,
jak i nowotworowych moze by¢ wiele czynnikéw, do kté-
rych zaliczy¢é mozna czynniki genetyczne, srodowiskowe
(wirusy, substancje chemiczne, promieniowanie), zabu-
rzenia nadzoru immunologicznego i stosowang terapie.
Zmiany reumatyczne moga by¢:

« wywotane bezpo$rednio przez nowotwér lub jego prze-
rzuty (np. spowodowane naciekaniem btony maziowej
przez komdrki biataczkowe),

ewyrazem utajonej choroby nowotworowej, ktérej
objawy kliniczne beda widoczne w ciagu najblizszych
miesiecy lub lat.

Ponadto u 0séb z ustalonymi chorobami reumatycznymi
moze doj$¢ do rozwoju procesu nowotworowego w przy-
sztosci (np. u pacjentéw z zespoltem Sjogrena, charak-
teryzujacych sie wysokim ryzykiem rozwoju chloniaka).

Zespoly paranowotworowe, ktérym poswiecona jest
praca, sa grupa heterogenicznych zaburzen zwigzanych
z chorobami nowotworowymi, ale nie sa bezposrednio
spowodowane przez fizyczne skutki guza pierwotnego
lub jego przerzutéw. Moga poprzedzal rozpoznanie
nowotworu, wystepowaé jednocze$nie lub pojawiaé
sie w czasie choroby nowotworowej. Przyjmuje sig,
ze wystepuja u 7-10% pacjentéw z choroba nowotwo-
rowg [47]. Zmiany te sa zwykle zwigzane z substan-
cjami uwalnianymi przez komdérki nowotworu lub uktad
odporno$ciowy w odpowiedzi na obecno$é komdrek
nowotworowych (reakcje autoimmunologiczne, tworze-
nie komplekséw immunologicznych, immunosupresja)
i moga dotyczy¢ wielu narzadéw i uktadéw potozonych
w miejscu odleglym od pierwotnego ogniska nowotwo-
rowego lub jego przerzutéw.

Do mechanizméw, ktérym przypisuje sie znaczenie
w etiopatogenezie zespotdéw paranowotworowych naleza:

» wydzielanie hormondw, czynnikéw wzrostu/cytokin
(m.in. wzrostu fibroblastéw), amin biogennych, czyn-
nikéw cytotoksycznych przez komérki nowotworu lub
przez organizm w wyniku obecnos$ci nowotworu;

+ autoimmunizacja bedaca wynikiem reakcji krazacych
przeciwciat przeciwnowotworowych z prawidtowymi
tkankami;

e wywotanie reakcji nadwrazliwo$ci przez antygeny
nowotworowe, ktéra moze sie przyczyniaé wtérnie do
niszczenia tkanek,

* nieprawidtowe reakcje immunologiczne przebiegajace
jako reakcje krzyzowe w stosunku do antygenéw komd-
rek nowotworowych i antygenéw zdrowych komérek.
[8,46].

Zrédtem autoantygenéw powodujgcych zaburzenia nad-
zoru immunologicznego moga by¢ nieulegajace apopto-
zie komdrki nowotworowe, co doprowadza do tworzenia
autoprzeciwciat lub cytotoksycznych limfocytéw. Kra-
zace przeciwciata, kompleksy immunologiczne, czy
uczulone limfocyty T, wraz z mediatorami wydziela-
nymi przez nowotwdr, moga powodowal uszkodzenia
komdrek $rédbtonka czy tkanek mezenchymalnych [32].
Tworzace sie kompleksy z antygendw komdrek nowo-
tworowych i skierowanych przeciwko nim przeciwciat
czesto sa odktadane w odlegltych tkankach i narzadach,
co zapoczatkowuje nieprawidlowe reakcje immunolo-
giczne. Podczas niszczenia komérek nowotworowych
czesto sa takze wydzielane cytokiny prozapalne.

Te wszystkie mechanizmy mogg prowadzi¢ do rozwoju
objawéw imitujacych uktadowe choroby tkanki taczne;
(UChTL), zapalenia naczyti, choroby kosci, skéry oraz
mieéni. Do najczestszych zespotéw paranowotworo-
wych naleza zapalenia stawdw, zapalenie skérno-mie-
$niowe, osteoartropatia przerostowa, zapalenie naczyn
i zespdt Raynauda [22,23]. Czesto trudno jednoznacznie
rozstrzygnaé czy mamy do czynienia z zespotem para-
nowotworowym czy ze wspdtistnieniem choroby nowo-
tworowej i autoimmunologicznej. Zgodnie z hipotezami
dotyczacymi patomechanizmu procesu nowotworowego
i zespoléw paranowotworowych, oba te schorzenia moga
by¢ wywotane tymi samymi czynnikami, np. zakaze-
niem wirusowym, ekspozycja na leki lub poszczegélne
bodZce fizyczne (np. promieniowanie UV). Zespoly para-
nowotworowe moga by¢ wywotane bezposrednio przez
toksyny wytwarzane przez komérki guzéw, ktére wywo-
tuja stan zapalny tkanki, jak réwniez mogg powstawaé
w przebiegu reakcji nadwrazliwo$ci. Moga by¢ takze
wynikiem ekspresji przez komdérki guza antygendw
wspdlnych dla komérek zaatakowanych procesem auto-
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immunizacyjnym albo skutkiem uwolnienia wewnatrz-
komérkowych antygenéw (np. zawierajacych biatka
zwiazane z kwasami nukleinowymi). Swiadczy o tym
obecnos¢ autoprzeciwciat skierowanych przeciwko biat-
kom jadrowym i dwuniciowemu DNA, a takze przeciw-
cial przeciwko szerokiej gamie antygendw tkankowych
w surowicy chorych z zespotami paranowotworowymi
[2,25,42,50].

Diagnostyka réznicowa jest jeszcze trudniejsza, gdyz
czesto$¢é wystepowania czynnika reumatoidalnego
i przeciwciat przeciwjadrowych u chorych z zespotami
paranowotworowymi wynosi nawet 25% [41,53]. Nizej
zostang omdéwione zespoly poranowotworowe doty-
czgce gtéwnie skéry, stawdw, imitujace UChTE i zapa-
lenia naczyn. Podsumowanie przedstawiono w tabeli 1.

ZESPOLY PARANOWOTWOROWE Z DOMINUJACYMI OBJAWAMI
W OBREBIE SKORY | TKANKI PODSKORNE)

Zespol zapalenia powiezi i tkanki podskérnej (fasciitis
panniculitis syndrome) oraz zespot zapalenia tkanki
podskoérnej i zapalenia staw6éw (panniculitis-arthritis
syndrome)

Zapalenie tkanki podskérnej jako objaw towarzyszacy
chorobom trzustki opisywano juz w 1883 r. [10]. Tego
typu objawy wystepuja takze u chorych na rézne nowo-
twory: chloniaki, szpiczak mnogi, nowotwory zotadka,
trzustki, rzadziej nowotwory watroby, ptuc czy przy-
tarczyc. Czesto nasilenie zmian w tkance podskérnej
koreluje z nasileniem choroby nowotworowej lub zapa-
leniem trzustki. Jezeli jednocze$nie stwierdza sie cho-
robe trzustki, zapalenie tkanki podskérnej i zapalenie
wielu stawdw to méwimy o zespole PPP (panniculitis,
polyarthritis, pancreatic disease). Bdle i zapalenie sta-
wéw wynikaja prawdopodobnie z martwicy komdrek
thuszczowych w okolicy stawéw oraz autolizy podskér-
nej tkanki tluszczowej, spowodowanej zwiekszonym
stezeniem enzymdw trzustkowych (amylazy, lipazy
i trypsyny). Ponadto w patogenezie tych zmian brana
jest pod uwage rola cytokin oraz wolnych kwaséw ttusz-
czowych, ktére doprowadzajg do miejscowej martwicy.
Poczatkowo czesto dominujg zmiany w skérze i w tkance
podskérnej. Obserwowane sg bolesne brazowoczer-
wone guzki podskérne przypominajace rumien guzo-
waty, ktére po pewnym czasie moga sie stawaé bardziej
miekkie i tworzyé przetoki. Moze dochodzi¢ do powsta-
wania owrzodzeni oraz blizn. Zmiany dotyczace skéry
i tkanki podskdrnej najcze$ciej sa obserwowane na pod-
udziach, ale moga wystepowac takze w innych miejscach
(przedramiona, tutéw, posladki). Rozpoznanie mozna
potwierdzi¢ dzieki badaniu histopatologicznemu i obser-
wowanym podwyzszonym stezeniom lipazy.

Zapalenie stawdw najczesciej dotyczy stawéw skoko-
wych. Nalezy pamietaé, ze u chorych, zwtaszcza star-
szych z guzkami podskérnymi, bélami czy zapaleniem
stawéw zawsze nalezy wykluczyé nowotwér trzustki
[6,14,30,54,55].

Zespol zapalenia rozciegna dfoniowego i zapalenia
stawow

Zespdt zapalenia rozciegna dloniowego i zapalenia sta-
wéw (palmar fascitis-polyarthritis syndrome) opisy-
wano najcze$ciej w przebiegu nowotwordw jajnika, ale
takze u chorych z nowotworami zotadka, ptuc, jelit,
trzustki, stercza oraz przewleklg biataczkg limfatyczng
[39]. Uwazany jest za zty czynnik rokowniczy. W etiopa-
togenezie bierze sie pod uwage m.in. zwiekszone wydzie-
lanie transformujacego czynnika wzrostu f (TGF-f)
przez komérki nowotworowe i tworzenie ztogdw immu-
noglobulin w tkankach. Zmiany te moga przypominaé
przykurcz Dupuytrena, w ktérym dochodzi do szybkiego
narastania objawéw klinicznych z tendencja do obu-
stronnego wystepowania. U chorych jest obserwowany
zazwyczaj przykurcz w stawach miedzypaliczkowych
blizszych. Opisywano takze przypadki wspétistnienia
zespotu cieé$ni kanatu nadgarstka. Ze wzgledu na zaje-
cie procesem zapalnym stawédw miedzypaliczkowych
blizszych i $§rédreczno-paliczkowych, czesto poczat-
kowo blednie jest rozpoznawane seronegatywne reu-
matoidalne zapalenie stawéw (RZS). W tym zespole nie
dochodzi jednak do powstawania nadzerek.

Immunologiczne podtoze choroby sugeruje wystepowa-
nie przeciwcial przeciwjadrowych w surowicy i depo-
zytéw komplekséw immunologicznych w bioptatach
powiezi dtoniowej. Niektérzy uwazaja, ze zespot zapa-
lenia rozciegna dtoniowego i zapalenia stawéw stanowi
nietypowa odmiane odruchowej dystrofii wspétczul-
nej (RSDS - reflex sympathetic dystrophy syndrome).
Jednak, w przeciwiefistwie do RSDS, zespédt zapalenia
powiezi i zapalenia stawéw charakteryzuje sie obu-
stronnym zajeciem stawéw oraz szybszym przebiegiem
z odksztatcaniem powiezi i widocznymi zapalnymi zmia-
nami reumatycznymi [36,45].

W diagnostyce réznicowej nalezy takze bra¢ pod uwage
zespdt Sudecka i twardzine. Czasami dobre wyniki
oprécz leczenia choroby podstawowej moze da¢ reha-
bilitacja oraz glukokortykosteroidy (GKS) lub niestero-
idowe leki przeciwzapalne (NLP) [51].

Nawracajace, seronegatywne, symetryczne zapalenie
blony maziowej staw6éw z ciastowatym obrzekiem

(RS3PE)

Najczesciej zapalenie stawéw dotyczy drobnych sta-
woéw rak (stawéw nadgarstkowych, §rédrecznopalicz-
kowych i miedzypaliczkowych blizszych) oraz stawéw
skokowych. Stwierdza sie ciastowaty obrzek w obrebie
grzbietowej powierzchni dloni i stép, czasami méwi
sie o rekach przypominajacych rekawice bokserskie
(boxing-glove hand). Takie objawy moga wystepo-
wa¢ jako objawy idiopatyczne, ale takze stwierdzano
je w przebiegu nowotworéw uktadu krwiotwérczego
i guzdéw litych. Byly opisywane réwniez w przebiegu
nowotwordw uktadu krazenia, stercza, ptuc, jelit oraz jaj-
nika. Patogeneza tych zmian nie jest do korica poznana,
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Tabela 1. Objawy reumatologiczne bedace zespotami paranowotworowymi

Observyowane Objaw Najczestsze nowotwory Uwagi
zmiany
zespot zapalenia rozciegna dfoniowego jajnika, jajowodu, piersi, zofadka, ptug, jelit, trzustki,
i zapalenia stawéw uktadu chtonnego
L 2eso6l zavalenia powiezi i tkanki podskérnei trzustki, zotadka, watroby, ptuc, przytarczyc, chtoniaki,
D.0mInt’q potzap powle P ) szpiczak mnogi
zmiany skorne . : - .
K . ) nadptytkowos¢ samoistna, czerwienica prawdziwa,
i tkanki erytromelalgia .
A przewlekfa biataczka
podskdrnej - - —
zespot Sweeta ostra biataczka, zespot mielodysplastyczny
zapalenie tkanki podskomej z zapaleniem trzustki, zotadka, watroby, ptuc, przytarczyc, chtoniaki,
stawow szpiczak mnogi

zapalenie stawdw zwigzane z nowotworem

ptuc, zofadka, jelit, piersi, uktadu krwiotwdrczego

artropatie

u dzieci 12-65%

ostre biataczki u dorostych 6-12%

artropatia przypominajaca artropatie
Jaccouda

ptuc

nawracajqce, seronegatywne, symetryczne

Dominuja béle zapalenie bfony maziowej stawéw

uktadu krwiotwdrczego, prostaty, ptuc, jelit, jajnika

|zapalgn|e z ciastowatym obrzekiem (RS3PE)
stawow
w obrebie klatki piersiowej (gruczolakorak ptuc, nowotwor
osteoartropatia przerostowa optucnej, chtoniak, przerzuty nowotworowe do ptuc), 5-10% chorych
rzadziej w obrebie jamy brzusznej
artropatia w przebiegu amyloidozy szpiczak mnogi, guzy lite
wtérna dna limfoproliferacyjne, ptuc, piersi podczas terapii cytostatykami
zesp6t toczniopodobny mielo- i limfoproliferacyjne, jajnika, piersi, optucnej
przeciwciata antyfosfolipidowe
zespét antyfosfolipidowy chtoniak, szpiczak mnogi, biataczki, guzy lite u 20% chorych z nowotworami,
zwiekszone ryzyko zakrzepicy
zesp6t twardzinopodobny zotadka, ptug, piersi, jajnika, czerniak, szpiczak mnogi
Objawy diopatvcane miopatie zanaline nosogardzieli, piersi, ptuc, jajnika, macicy, przewodu
przypominajace paty p p pokarmowego, chtoniaki nieziarnicze
UCHTE eozynofilowe zapalenie powiezi mielo- i limfoproliferacyjne
zespdt Sjogrena chtoniaki, szpiczak mnogi
nawracajace zapalenie chrzastek chtoniaki, zespoty mielodysplastyczne, ostre biataczki
choroba Stilla chtoniaki, nowotwor piersi
. ] uktadu krwiotwérczego, zesp6t mielodysplastyczny,
zapalenie naczyn T
nowotwory ptuc, piersi, nerki, przewodu pokarmowego
zapalenie matych naczyn biataczka wtochatokomérkowa
nerki, piersi, ptuc, zotadka, jelit, trzustki, tarczycy, jajnika, L,
olimialgia reumatyczna macicy, pochwy, prostaty, jadra, pecherza moczowego opormoscna
Dominuja P ' . e ' glukokortykosteroidy
. skory, ukfadu krwiotwdrczego
objawy - ) .
. - ptu, jajnika, nerki, przewodu pokarmowego, chtoniaki,
zwigzane rumien guzowaty . : .
biataczki, czerniak

z zapaleniem,

typ | (monoklonalne IgM, IgG,

nieprawidtowa
funkgja naczyn zapalenie naczyn w przebiegu limfoproliferacyjne: makroglobulinemia Waldenstroma, IgA)
krioglobulinemii szpiczak mnogi objawy nadlepkosci, zapalenia
stawow
; 1c.cn0
. ptuc, jajnika, nerki, przewodu pokarmowego, uktadu moze tO\,NarZYSZy( 15 .SOA)..
objaw Raynauda przypadkdw krioglobulinemii
chtonnego
typul
Inne obiaw zespot POEMS szpiczak mnogi, inne monoklonalne gammapatie
ey ptuc, jelit, jajnika, trzustki, przewlekta biataczke szpikowa

kompleksowy zespét bélu regionalnego
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ale brane jest pod uwage znaczne nasilenie odpowiedzi
immunologicznej, gtéwnie z limfocytédw T przez proces
nowotworowy. Wskazniki stanu zapalnego sg podwyz-
szone, ale nie stwierdza sie czynnika reumatoidalnego.
Jako zespédt paranowotworowy czesciej jest stwier-
dzany u mezczyzn i ludzi starszych. Zazwyczaj obserwo-
wana jest dobra odpowiedZ na mate dawki GKS, czasami
hydroksychlorochine, a objawy ustepuja po zwalczeniu
choroby nowotworowej [28,29].

Erytromelalgia

Charakterystyczne dla erytromelalgii sa napadowe bdle
z towarzyszacym symetrycznym zaczerwienieniem
i ociepleniem koticzyn (zwlaszcza w obrebie stép, rza-
dziej rak) oraz matzowin usznych. Moga mie¢ charakter
zmian idiopatycznych lub wystepowal w przebiegu nad-
plytkowos$ci samoistnej, czerwienicy prawdziwej, a takze
przewlektej biataczki szpikowej jako schorzenie wtérne
[4,21,34]. Sa spowodowane zaburzeniami naczynioru-
chowymi, w wyniku ktérych dochodzi do napadowego
rozszerzania drobnych tetniczek i potaczeni tetniczo-
-zylnych. W leczeniu stosowana jest aspiryna, rzadziej
plastry z lidokainy, gabapentyna oraz prostacykliny [7].

Objaw Raynauda

Wtérny objaw Raynauda jako zespét paranowotworowy
moze wystepowaé w przebiegu réznych nowotworéw:
pluc, jajnika, nerki, przewodu pokarmowego, czerniaka,
uktadu chtonnego i moze poprzedzaé wystapienie obja-
woéw klinicznych choroby nowotworowej. Nalezy do
najczestszych zespoléw paraneoplazmatycznych. Jego
przyczyna moga by¢ paraproteiny, krioglobuliny i nie-
ktére cytokiny. Czesto jest oporny na leki rozszerzajace
naczynia i sympatektomie. Zesp6t Raynauda moze pro-
wadzi¢ do martwicy palcéw nawet u 80% chorych [15].
Czujnos¢é onkologiczna musi by¢ szczegdlnie wzmozona
u chorych po 50 roku zycia, gdy zmiany sa asymetryczne
i szybko postepuje martwica palcéw. Czesto objaw Ray-
nauda moze towarzyszy¢ zapaleniu naczyn oraz krioglo-
bulinemii [41].

Zespot Sweeta

Zespdt Sweeta jest okre$lany jako ostra goraczkowa der-
matoza neutrofilowa. Klinicznie obserwuje sie goraczke,
czerwono-bragzowg wysypke, czesto bolesng i swedzacg,
z tworzeniem guzkdéw. Zmiany moga przypominad
rumien wielopostaciowy lub rumiei guzowaty. Okoto
50% chorych skarzy sie na béle stawéw. Zmiany skérne
dotycza gtéwnie twarzy i koticzyn gérnych. W badaniach
laboratoryjnych stwierdza sie leukocytoze z przewaga
neutrofiléw, a w badaniach histopatologicznych obfite
nacieki neutrofilowe w ogniskach chorobowych. Opisy-
wano podwyzszone stezenia IL-6 i czynnika stymuluja-
cego tworzenie kolonii granulocytéw (G-CSF). W 10-40%
przypadkéw zespdt Sweeta stwierdzany jest w przebiegu
ostrej biataczki szpikowej, czasami w przebiegu zespotu
mielodysplastycznego (MDS), nowotwordw piersi i prze-

wodu pokarmowego. W leczeniu stosowane sg GKS, kol-
chicyna, miejscowo roztwdr Lugola [9,13].

ZESPOLY PARANOWOTWOROWE Z ZAJECIEM STAWOW

Zapalenie stawéw zwiazane z nowotworem. Zapalenia
stawow w przebiegu choréb nowotworowych (RA-like
syndrome)

Czesto jest to zapalenie jednego lub kilku stawéw kon-
czyn dolnych, zazwyczaj niesymetryczne, wystepujace
w starszym wieku (> 60 roku zycia) i zwykle rozpoczyna
sie nagle. Zazwyczaj nie stwierdza sie wystepowania
czynnika reumatoidalnego, a przeciwciata antycytru-
linowe sg ujemne. Moze towarzyszy¢ réznym guzom
litym, takim jak nowotwory ptuc, piersi, jelita, zotadka,
przetyku, jajnika i chorobom limfoproliferacyjnym.
Rzadziej moze by¢ to zapalenie wielostawowe przypo-
minajgce RZS, ale bez tworzenia sie nadzerek. Nalezy
szczegblnie uwazaé podczas rozpoznawania tzw. sero-
ujemnego RZS rozpoczynajacego sie w péZnym czasie
(late-onset RA), ktére wystepuje po 60 roku zycia i cze-
$ciej jest stwierdzane u mezczyzn. Zazwyczaj jezeli jest
to zapalenie stawdw towarzyszace chorobom nowotwo-
rowym, sg obserwowane takze inne nieswoiste objawy
ogéblnoustrojowe (stany podgoraczkowe, ostabienie,
zmniejszenie masy ciata). Obrzeki stawéw maja czesto
zwiewny charakter i zmienna lokalizacje, krécej trwa
sztywno$¢ poranna i nie stwierdza sie guzkéw reuma-
toidalnych. Nie dochodzi zwykle do naciekania btony
maziowej zajetych stawéw komdrkami nowotworo-
wymi, a odczyn zapalny spowodowany jest dziataniem
cytokin, peptyddéw, limfocytéw cytotoksycznych, prze-
ciwcial, komplekséw immunologicznych i hormondw.
Prawdopodobny mechanizm jest zwiazany z odktada-
niem komplekséw immunologicznych w btonie mazio-
wej lub reakcjami krzyzowymi miedzy antygenami
nowotworowymi i antygenami blony maziowej. Pltyn
stawowy wykazuje cechy nieznacznego zapalenia,
a w biopsji blony maziowej stwierdza sie nieswoiste
zapalenie.

Zastosowanie klasycznego leczenia czesto nie przy-
nosi poprawy. Zazwyczaj dopiero po zwalczeniu cho-
roby nowotworowej ustepuja takze zmiany w narzadzie
ruchu. Objawowo stosuje sie NLP i GKS. W razie nawrotu
lub progresji choroby nowotworowej nasilaja sie takze
zmiany ze strony narzadu ruchu.

U chorych z zapaleniem stawdw i choroba nowotworowa
zawsze nalezy bra¢ pod uwage zespét paranowotworowy,
septyczne zapalenie stawdw, zapalenie blony maziowej
jako zmiane przerzutowa, dne moczanowa albo wspdt-
istnienie RZS (lub innej choroby powodujgcej zapalenie
stawdw) i choroby nowotworowej. Pomocne w ustale-
niu rozpoznania moze by¢ badanie ptynu stawowego
(z wykonaniem posiewu w kierunku bakterii i grzybéw,
wykluczeniem krystalopatii, badaniem cytologicznym).
Gdy jest ono niewystarczajace konieczna moze by¢ biop-
sja blony maziowe;j.
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Osteoartropatia przerostowa

Osteoartropatia przerostowa jest zespotem objawdw, do
ktérego naleza:

« palce pateczkowate,

« zmiany przerostowe skéry

* przewlekle zapalenie okostnej ko$ci dtugich,
« zapalenie stawdw.

Czesto wspdtistnieje takze nadmierna potliwo$¢ oraz
tojotok wskutek zaburzenia funkcji gruczotéw poto-
wych. Objawom tym towarzyszy¢ moze objaw Ray-
nauda. Pierwotna osteoartropatia przerostowa wynika
z mutacji dehydrogenazy bioracej udziat w metaboli-
zmie prostaglandyn, natomiast wtérna moze wystepo-
waé w przebiegu:

» choréb ptuc (nowotwordéw, mukowiscydozy, wtdknienia
pluc, przewleklego zapalenia),

» choréb serca (zapalenia wsierdzia, wad wrodzonych
serca z przeciekiem),

« chordéb watroby (marskosci, przewlektego zapalenia),

« przewlektych zapalnych chordéb jelit,

* nadczynnosci tarczycy,

« innych nowotwordw.

Szybka progresja objawéw moze mie¢ zwigzek z nowo-
tworami w obrebie klatki piersiowej (gruczolakorak ptuc,
nowotwor optucnej, przetyku, chtoniak, przerzuty nowo-
tworowe do pluc) i rzadziej z nowotworami w obrebie
jamy brzusznej (m.in. zotadka, trzustki). Osteoartropatie
przerostowa stwierdza sie prawie u 10% chorych z nowo-
tworami w obrebie klatki piersiowej. Czesto zmiany te sa
stwierdzane na kilka miesiecy przed zdiagnozowaniem
choroby nowotworowej. Béle stawdw dotyczg zazwyczaj
duzych stawéw (kolanowych, skokowych) oraz stawéw
nadgarstkowych, $rédrecznopaliczkowych i miedzy-
paliczkowych. Zazwyczaj silniejsze béle sa umiejsco-
wione w okolicy zapaleti okostnej, gdzie skéra moze by¢
ucieplona i zaczerwieniona. Klasycznie wystepuja one
w dystalnej 1/3 czesci koéci dtugich: piszczelowej, udo-
wej, strzatkowej, ramiennej, ko$ci przedramienia, czasami
w paliczkach blizszych i §rodkowych. W poczatkowym
okresie nawarstwienia okostnej spowodowane prolife-
racyjnym zapaleniem okostnej, moga nie by¢ widoczne
w klasycznych zdjeciach rentgenowskich. Czasami wyste-
puje takze obrzek tkanek miekkich okotostawowych.
Jezeli wystepuje obrzek stawdw to ptyn stawowy ma cha-
rakter niezapalny. Nie do kofica jest wyjasniona etiologia
zmian w przebiegu osteoartropatii. Brane sg pod uwage:

« uwalnianie przez komérki nowotworowe czynnikéw
z aktywno$cig naczyniows, takich jak czynnik wzrostu
$rédbtonka naczyniowego (VEGF - vascular endothelial
growth factor) oraz hormon wzrostu,

« prostaglandyny PGE, (to thumaczyltoby skuteczne dzia-
tanie inhibitoréw COX-2),

« fragmentacja i pekanie megakariocytéw w krazeniu
plucnym i krgzeniu obwodowym z uwalnianiem duzych

ilodci ptytkowego czynnika wzrostu (PDGF - platelet-
-derived growth factor) stymulujacego angiogeneze
i osteoblasty,

« znaczenie miejscowej hipoksji,

« odruchy nerwowo-naczyniowe.

W leczeniu dolegliwo$ci zwigzanych z osteoartropatia
przerostowa najcze$ciej stosuje sie NLP, paracetamol,
GKS oraz u wybranych chorych pamidronian. Jednak to
postepowanie nie zawsze jest skuteczne, gdyz wazniejsze
jest leczenie choroby podstawowej [51].

Zapalenie stawéw w przebiegu amyloidozy

Ztogi amyloidu moga by¢ stwierdzane w amyloidozie AA
(w przebiegu guzéw litych) i amyloidozie AL (w prze-
biegu szpiczaka mnogiego) w btonie maziowej, ptynie
stawowym i chrzastkach stawowych. Artropatia wynika
m.in. z depozytu monoklonalnych taticuchéw lekkich
w blonie maziowej. Ptyn stawowy czesto ma charakter
niezapalny. Rozpoznanie staje sie bardziej prawdopo-
dobne, gdy stwierdzamy inne objawy, np.: obwodowa
polineuropatie, powiekszenie jezyka, kardiomiopatie,
nefropatie oraz zespét cie$ni kanatu nadgarstka. Zapale-
nie, béle i przykurcze dotycza najczesciej stawdw kola-
nowych, barkowych i nadgarstkowych. Zmiany moga
takze przypominaé RZS, gdy dotycza drobnych stawéw
rak i sg symetryczne. U niektérych chorych w okolicach
stawdw stwierdza sie takze obrzek tkanek miekkich.
Potwierdzeniem rozpoznania jest badanie histopatolo-
giczne.

Dna moczanowa

Hiperurykemie i dne moczanowg opisywano u chorych
z rozsianymi procesami nowotworowymi, chorobami
limfoproliferacyjnymi, a takze podczas terapii cytosta-
tykami. Nasilenie ciezko$ci dny koreluje czesto z roz-
legtoscia procesu nowotworowego, zajeciem watroby
i podwyzszonymi stezeniami wapnia w surowicy. Hiper-
urykemia moze by¢ spowodowana w chorobach mielo-
i limfoproliferacyjnych zwiekszonym stosowaniem
lekéw cytotoksycznych oraz zmniejszonym wydalaniem
na skutek stosowania cyklosporyny i takrolimusu. Cze-
sto$¢ wtérnej dny moczanowej zwieksza sie wraz z cza-
sem trwania choroby nowotworowej, zazwyczaj czeiciej
wystepuje u 0séb starszych i z potwierdzonym wyste-
powaniem w wywiadzie rodzinnym. U tych chorych
czesciej stwierdza sie kamice nerkowg i guzki dnawe.
Rzadziej wystepuja objawy typowej podagry, czesto zaje-
tymi stawami sa stawy kolanowe, tokciowe, skokowe,
a chorzy gorzej odpowiadaja na stosowana klasyczna
terapie [52].

Chondrokalcynoza wynika z odktadania pirofosforanéw
wapniowych i jest czesto stwierdzana u chorych z hiper-
kalcemia. Hiperkalcemia moze by¢ spowodowana przez
wydzielanie réznych substancji przez komdrki nowotwo-
rowe (cytokin, peptydu PTH-podobnego, 1,25-(0H)2D3).
Najcze$ciej hiperkalcemia jest zwigzana z nowotworami
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pluc, piersi i nowotworami hematologicznymi. W terapii
najczesciej stosowane sa NLP, kolchicyna oraz GKS.

ZEspoty PARANOWOTWOROWE PRZYPOMINAJACE UCHTE

Zespot twardzinopodobny (scleroderma like syndrome)

Ze wzgledu na to, ze opisywano czestsze wystepowa-
nie nowotwordw u chorych na twardzine uktadowa,
a takze podczas stosowania lekéw uzywanych w czasie
terapii twardziny trudno o jednoznaczne potwierdze-
nie czy objawy twardzinopodobne sg u konkretnego
chorego zespotem paranowotworowym. Znane sg przy-
padki pojawienia sie zmian skérnych przypominaja-
cych twardzine w przebiegu nowotwordw piersi, ptuc,
jajnika, przewodu pokarmowego, szpiczaka oraz czer-
niaka. U niektérych chorych zmianom tym towarzy-
szyt objaw Raynauda, rzadko jednak stwierdzane byty
zmiany narzadowe. Obecnie trwajg prace nad potwier-
dzeniem wystepowania przeciwciat przeciw polimera-
zie Il RNA u chorych, u ktérych wystepuja nowotwory
i objawy twardzinopodobne. Uwaza sie, ze polimeraza
III RNA jest antygenem zwigzanym z nowotworem. Opi-
sywano tez czestsze wystepowanie przeciwciat przeciw
topoizomerazie I wérdd chorych z zespotem paranowo-
tworowym, a takze brana jest pod uwage rola zwiekszo-
nych stezeh TGF-p [3,24,26,35].

Zespét twardzinopodobny rozwija sie zazwyczaj
powyzej 50 roku zycia, wystgpienie objawu Raynauda
jest nagte, szybko postepuja zmiany skérne (m.in. na
karku, tutowiu) i jest obecna sklerodaktylia. Rzadko
natomiast stwierdza sie wysokie miana przeciwciat
przeciwjadrowych i przeciw topoizomerazie I, ktéra
jest zwigzana z naprawa DNA. Czesto trudne moze
by¢ réznicowanie czy mamy do czynienia z twardzing
i towarzyszacym nowotworem, czy tez z zespotem
twardzinopodobnym bedgcym zespotem paranowo-
tworowym. Przeciwciala anty-Scl-70 (skierowane
przeciw topoizomerazie I) moga zaburzaé naprawe
uszkodzonego genomu. Natomiast uszkodzenie chro-
mosomdéw moze byé spowodowane dziataniem prze-
ciwciat antycentromerowych, ktére czesto wystepuja
u chorych z ograniczong postacia twardziny. W obu
przypadkach wzrasta prawdopodobieristwo prze-
miany zto$liwej. Z kolei selektywna E, ktéra ulega
zwiekszonej ekspresji u pacjentéw z twardzina przez
oddziatywanie na komdrki §rédbtonka, moze wspoma-
gal inwazje guza w mechanizmie pobudzenia angioge-
nezy [18]. Twardzina moze stanowi¢ podatny grunt do
rozprzestrzeniania sie choroby nowotworowej, ponie-
waz komdérki nowotworowe moga wykazywaé ekspre-
sje liganda dla selektywny E i przytwierdzaé sie do
komdrek endotelium, co utatwia tworzenie przerzu-
téw [20]. Zmiany o typie pseudotwardziny mogg by¢
natomiast, jako objaw paranowotworowy, zwigzane
z czynnikami wydzielanymi przez nowotwor. Obser-
wowano na przyktad zwiekszona ekspresje czyn-
nika wzrostu tkanki tacznej i kolagenu typu I przez
komérki nowotworowe raka ptuc [38].

Objawami sugerujacymi zespdt paranowotworowy sa:
wywiad rodzinny w kierunku choréb nowotworowych,
ekspozycja na karcynogeny, poczatek objawéw w star-
szym wieku, objawy ogélnoustrojowe (zmniejszenie
masy ciala, goraczka, poty nocne), zwigzek czasowy
z rozpoznaniem nowotworu, staba odpowiedZ na sto-
sowane leczenie, poprawa po leczeniu nowotworu oraz
nawrét objawéw podczas nawrotu nowotworu. Objawy
twardzinopodobne mogg by¢ wywotane takze stosowa-
niem lekéw przeciwnowotworowych (m.in. docetak-
selu, paklitakselu, bleomycyny, karboplatyny), moga
réwniez wystgpi¢ po radioterapii oraz po przeszcze-
pach szpiku [11].

Eozynofilowe zapalenie powiezi

Eozynofilowe zapalenie powiezi jako zespdt paranowo-
tworowy najcze$ciej towarzyszy nowotworom uktadu
chtonnego. Patogeneza choroby jest nieznana, ale wydaje
sie, ze istotna role odgrywaja mechanizmy immunolo-
giczne i cytokiny uwalniane z komdrek nowotworowych.
Poczatkowy obrzek, a nastepnie stwardnienie i wiéknie-
nie stwierdza sie zazwyczaj w proksymalnych cze$ciach
koniczyn, we krwi moze wystepowaé eozynofilia. Czesto
mamy do czynienia z nagle wystepujacym bélem rak.
Jezeli w leczeniu eozynofilowego zapalenia powiezi nie
uzyskujemy znaczgcej poprawy po zastosowaniu GKS to
zawsze nalezy wykluczy¢ proces nowotworowy [31,57].

Idiopatyczne zapalenie migsni

Zapalenie mie$ni jako zespdt paranowotworowy naj-
cze$ciej przypomina zapalenie skérno-mie$niowe, rza-
dziej zapalenie wielomie$niowe. Natomiast wtretowe
zapalenie mie$ni rzadko jest zwiazane z nowotworem.
U kazdego chorego z zapaleniem mie$ni powinna by¢
przeprowadzona szczegétowa diagnostyka w kierunku
chordéb nowotworowych. Pomocne moze by¢ przepro-
wadzenie badania pozytonowg tomografig emisyjna
(PET) u chorych, u ktérych nie stwierdzono nowotworu
innymi metodami. Zmiany charakterystyczne dla zapa-
lenia skérno-miesniowego lub wielomie$niowego moga
poprzedzaé wystapienie klinicznych objawéw choroby
nowotworowej (najczeéciej o 2-5 lat), moga wystapié jed-
noczasowo lub po stwierdzeniu choroby nowotworowe;.
Zwiekszona czujno$¢ onkologiczna obowigzuje do korica
zycia, a szczegblnie wzmozona powinna by¢ u chorych:

« starszych,

« z szybkim poczatkiem objawdw,

« z mocno nasilonymi objawami,

« z towarzyszaca dysfagia,

« z objawami dermatologicznymi: objaw szala,

+ z dodatnimi przeciwciatami przeciw czynnikowi trans-
krypcyjnemu TIF1 (anty 155-140),

* umezczyzn.

Sposréd oséb powyzej 50 roku zycia z zapaleniem
skérno-mie$niowym u 25% jest diagnozowana choroba
nowotworowa. Najczesciej idiopatyczne zapalenie mie-
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$ni jako objaw paranowotworowy wystepuje w prze-
biegu nowotworédw nosowej czesci gardta, piersi, ptuc,
jajnika, macicy, przewodu pokarmowego oraz chtonia-
kéw nieziarniczych. Czesto u chorych obserwuje sie
znaczne nasilenie zmian skérnych i zta odpowiedz na
stosowane leczenie immunosupresyjne. U niektérych
chorych po zwalczeniu nowotworu obserwuje sie takze
ustgpienie zapalenia skérno-mie$niowego czy wielomie-
$niowego [1,44,58].

Zespdt toczniopodobny

Zesp6t toczniopodobny (lupus like syndrome) jest
stwierdzany (jakkolwiek rzadko) w przebiegu nowo-
twordw jajnika, sutka, chtoniakéw czy nowotwo-
réw optucnej. U chorych moga wystepowaé wéwczas
zmiany skérne, zapalenie stawdw, zapalenie bton suro-
wiczych, natomiast inne powiktania narzadowe stwier-
dza sie rzadko. Trudnosci diagnostyczne w réznicowaniu
zespotu toczniopodobnego i tocznia z towarzyszacym
nowotworem wynikaja m.in. z tego, ze w zespotach tocz-
niopodobnych moga wystepowad przeciwciata prze-
ciwjadrowe (zazwyczaj w niskim mianie), przeciwciata
antyfosfolipidowe, a czasami stwierdzana jest takze leu-
kopenia, matoptytkowo$¢ i niedokrwisto$¢. Zespoty tocz-
niopodobne opisano takze podczas leczenia inhibitorami
TNF-a chorych na RZS lub spondyloartropatie [37,48].

Nawracajace zapalenie chrzastek

Najwiecej przypadkéw nawracajgcego zapalenia chrza-
stek (relapsing polychondritis) bedgcego zespotem para-
nowotworowym opisywano wéréd chorych z zespotem
mielodysplastycznym, nowotworami uktadu krwiotwor-
czego, rzadziej z nowotworami ptuc, pecherza, okrez-
nicy, trzustki i piersi. Jako czynnik patogenetyczny
uwzglednia sie role przeciwciat przeciw kolagenowi typu
11 [12,51].

ZESPOLY PARANOWOTWOROWE BEDACE ZAPALENIAMI NACZYN

Objawy zapalenia naczyrh wystepujg u 5-8% chorych na
nowotwory. Najcze$ciej sa stwierdzane zmiany skdrne
o réznym charakterze (czesto bolesna wyczuwalna
plamica), natomiast rzadko dochodzi do zmian narza-
dowych. W badaniach histopatologicznych zazwyczaj
nie da sie zréznicowaé, czy mamy do czynienia z pier-
wotnym zapaleniem naczyf, czy zapaleniem naczyn
w przebiegu nowotworu. Najcze$ciej w przebiegu cho-
réb nowotworowych w badaniach histopatologicznych
obserwuje sie zapalenie matych naczyn skéry. Dotyczy
to zazwyczaj nowotworéw uktadu krwiotwérczego. Bia-
taczka wtochatokomérkowa moze by¢ zwiazana z zapale-
niem przypominajacym guzkowe zapalenie tetnic.

W etiopatogenezie brana jest pod uwage rola kom-
plekséw immunologicznych zawierajacych antygeny
nowotworowe, odktadajacych sie w $cianach naczyn, co
prowadzi do aktywacji komplementu i zapalenia naczyn.
W surowicy u czesci chorych stwierdza sie przeciwciata

przeciw cytoplazmie granulocytéw obojetnochtonnych,
przeciwciata przeciwjadrowe i czynnik reumatoidalny,
co dodatkowo utrudnia diagnostyke. Zawsze zwiekszong
czujno$¢ onkologiczng nalezy wykazaé u chorych z zapa-
leniem naczyn po 50 roku zycia i to nie tylko w chwili
wystgpienia zmian, ale takze w tygodniach i miesigcach
po stwierdzeniu zapalenia naczyn oraz gdy obserwujemy
dlugotrwale podwyzszone OB, niedokrwisto$¢ i leukope-
nie. Takze gdy utrzymuja sie objawy rumienia guzowa-
tego powyzej 6 tygodni, mimo leczenia NLP i GKS, nalezy
wykluczy¢ chorobe nowotworowa. Zazwyczaj zmiany te
ustepujg wraz ze zwalczeniem choroby nowotworowej,
a nasilaja sie w razie progresji lub wznowy. Jesli nie jest
mozliwe wyleczenie chorego z nowotworu, w terapii
nalezy rozwazy¢ GKS i po wykluczeniu przeciwwskazan
- cyklofosfamid, metotreksat lub azatiopryne [40,43].

Polimialgia reumatyczna

U chorych, u ktérych wystepuja objawy charaktery-
styczne dla polimialgii reumatycznej (polymyalgia-like
syndrome) i ktérzy zle odpowiadaja na klasyczng terapie
GKS, nalezy zawsze wykluczy¢ chorobe nowotworowa.
Dotyczy to przede wszystkim chorych ponizej 50 roku
zycia, u ktérych objawy nie sg symetryczne, a warto$ci
OB wynosza ponizej 40 lub powyzej 100 mm/h. U wielu
chorych wystepuje goraczka, nudnosci i zwiekszona
potliwo$¢. Objawy przypominajgce polimialgie reuma-
tyczng moga wystepowaé w przebiegu wielu nowotwo-
réw: nerki, piersi, ptuc, zotadka, jelita grubego, trzustki,
tarczycy, jajnika, macicy, pochwy, stercza, jadra, peche-
rza moczowego, skéry oraz nowotworéw uktadu krwio-
twérczego. Trudno$ci diagnostyczne sa tym wieksze, ze
zwiekszone warto$ci OB, starszy wiek i utrata masy ciata
sa charakterystyczne zaréwno dla chorych z procesem
nowotworowym jak i polimialgig reumatyczna.

INNE ZESPOLY PARANOWOTWOROWE

Zesp6t POEMS

Zesp6t POEMS (polyneuropathy, organomegaly, endo-
crinopathy, M protein and skin changes, znany takze
jako zespdt Crow-Fukase, zesp6t Takatsuki lub choroba
Castelmana) charakteryzujacy sie polineuropatia czu-
ciowo-ruchowa, powiekszeniem narzadéw (watroby,
$ledziony, mie$nia serca), endokrynopatia, wystepo-
waniem biatka monoklonalnego i zmianami skérnymi,
opisywano gtéwnie u chorych ze szpiczakiem mnogim
i innymi monoklonalnymi gammapatiami. Najczest-
szymi zmianami skérnymi w zespole POEMS jest jej
pogrubienie, hiperpigmentacja i nadmierne owlosienie.
Wystepuje ponadto objaw Raynauda oraz naczyniaki.
Objawy te czasami przypominaja zmiany obserwowane
w twardzinie. W badaniach radiologicznych sg opisy-
wane pojedyncze lub mnogie ogniska osteosklerotyczne.
Etiologia tak réznych objawéw stwierdzanych w tym
zespole nie do kofica jest poznana, ale uwaza sie, ze duza
role odgrywaja cytokiny: VEGF, TNF-a, IL-6 i IL-1 [49,56].
Uwaza sie, iz zmiany skérne o typie twardziny mogg by¢
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prawdopodobnie wynikiem zaburzenia réwnowagi cyto-
kin, ze wzrostem stezer dziatajacych prozapalnie (IL-1,
IL-6, TNF-a). W leczeniu tego zespotu byly prowadzone
préby terapii przeciwcialem przeciw VEGF (bevacizuma-
bem) z réznym skutkiem [19].

Kompleksowy zespét bolu regionalnego (zesp6t
algodystoficzny, zesp6l odruchowej dystrofii
wspolczulnej)

Kompleksowy zespdt bélu regionalnego charaktery-
zuje sie bélem i obrzekiem koniczyny, z towarzyszgcymi
zmianami troficznymi skéry, zaburzeniami krazenia,
osteoporoza i nastepowym powstawaniem przykurczéw
i zanikéw mieéni. Jezeli obserwujemy objawy odrucho-
wej wspbtczulnej dystrofii, zespotu Sudecka, zespotu
ramie-reka i nie stwierdzamy przebytego urazu, zawatu
serca, udaru mézgu, to nalezy wykluczyé chorobe nowo-
tworowa; gtéwnie nowotwdr ptuc, jelit, jajnika, trzustki
i przewleklg biataczke szpikowa [5]. Jako czynnik pato-
fizjologiczny brana jest pod uwage rola humoralnych
czynnikéw wydzielanych przez nowotwory, ktére przez
stymulacje wtdkien wspédtczulnych prowadza do zmian
w przewodzeniu rdzeniowym.

Wieloogniskowa retikulohistiocytoza

Jest choroba o nieznanej etiologii, charakteryzujaca sie
reaktywng proliferacjg histiocytéw w skérze, btonie $lu-
zowej, tkance podskdrnej, btonie maziowej i kosciach.
Opisano okoto 100 przypadkdéw tej rzadkiej choroby,
z ktérych okoto 1/3 moze by¢ zwiazana z nowotworem.
U 40% chorych poczatkowo wystepuja zmiany stawowe
dotyczace najcze$ciej nadgarstkéw, stawdw §rddreczno-
-paliczkowych i stawéw miedzypaliczkowych dalszych.
Zazwyczaj na zdjeciach radiologicznych sg stwierdzane
nadzerki brzezne. W przebiegu klinicznym moga wyste-
powaé zaostrzenia i okresy remisji, czasami prowadzace
do nasilonych zmian o typie arthritis mutilans. Zmiany
skérne wystepuja u 1/3 chorych i charakteryzuja sie
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czerwonymi, brgzowymi, rézowymi lub szarymi grud-
kami lub guzkami, ktére zazwyczaj wystepuja na rekach,
twarzy, tutowiu, nogach i blonach §luzowych. Patogno-
momiczne sg zmiany przypominajace korale, ktére sku-
piaja sie w okolicach paznokei. W leczeniu stosowane sa
NLP, GKS, metotreksat, inhibitory czynnika martwicy
nowotwordw. Czasami zmiany tego typu utrzymujg sie,
mimo zwalczenia choroby nowotworowej, ale zwykle
ustepuja po kilku latach [27,33].

LECZENIE ZESPOLOW PARANOWOTWOROWYCH

Rzadko uzyskuje sie zmniejszenie objawéw z narzadu
ruchu w trakcie terapii klasycznymi lekami modyfiku-
jacymi przebieg choroby lub NLP. Jezeli uzyskuje sie
poprawe, to tylko cze$ciows. Natomiast jesli udaje sie
zwalczy¢ chorobe nowotworowa stosujac chemiotera-
pie, radioterapie, czy leczenie chirurgiczne, to zazwy-
czaj ustepuja lub zdecydowanie zmniejszaja sie objawy
z narzgdu ruchu. Jeéli nie udaje sie opanowaé procesu
nowotworowego, pozostaje leczenie objawowe. Pomocne
moga by¢ GKS, dzieki ich wtadciwo$ciom zaréwno prze-
ciwzapalnym, jak réwniez immunosupresyjnym i cyto-
toksycznym.

Do zAPAMIETANIA

Nalezy zawsze mysle¢ o zespotach paranowotworowych:

« u starszych chorych,

+ gdy objawy nie sa do konica charakterystyczne dla
danej choroby,

« gdy wystepuje szybkie narastanie objawéw,

« gdy stwierdzana jest zta reakcja na klasyczne leczenie,

« gdy stwierdzane sg inne odchylenia w badaniach labo-
ratoryjnych (niedokrwisto$é, trombocytopenia, hiper-
gammaglobulinemia),

« gdy towarzysza niecharakterystyczne objawy ogdlne
(goraczka, spadek masy ciata, poty nocne) [16,17].
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