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Powigzanie miedzy chorobami reumatycznymi i nowotworowymi

The link between rheumatic diseases and cancer
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Streszczenie

Choroby nowotworowe stanowig jedna z gtéwnych przyczyn umie-
ralnosci we wspotczesnym Swiecie. Poza objawami klinicznymi
charakterystycznymi dla poszczegélnych typéw choréb rozros-
towych moga one przebiega¢ w postaci zespotu paraneoplastycznego
(ZPN). Jedna z postaci ZPN sa objawy reumatologiczne, ktére moga
sugerowac rozpoznanie choroby nowotworowej lub predysponowac
do jej rozwoju. Autorzy przedstawiaja najczesciej wystepujace
objawy reumatologiczne choréb nowotworowych oraz omawiaja prob-
lem predyspozycji do rozwoju choroby rozrostowej u pacjentéw
z poszczegblnymi chorobami reumatycznymi. W artykule opisano
réwniez gtéwne patomechanizmy prowadzace do rozwoju ZPN.

Wstep

Choroby nowotworowe stanowig jedng z gtownych
przyczyn umieralnosci we wspdtczesnym Swiecie (zajmuja
drugie miejsce po chorobach uktadu krgzenia), m.in. z powo-
du trudnosci diagnostycznych op6zniajacych ich rozpozna-
nie oraz przybierania réznych tzw. masek choroby, np. reu-
matologicznych. Celem pracy byto zwrécenie uwagi na
mozliwos¢ wystepowania putapek diagnostycznych oraz
zwiekszenie Swiadomosci pojawiania sie objawdw reuma-
tologicznych, bedacych objawem utajonej choroby nowo-
tworowej (czyli tzw. zespotdw paraneoplastycznych — ZPN).

Nalezy zwroci¢ uwage takze na mozliwos¢ wspdtwystepo-
wania choréb nowotworowych i reumatycznych. Niezwykle
istotne jest, aby reumatolodzy w swojej codziennej praktyce
mieli tego Swiadomos¢ i wykazali czujnosé. Nierozpoznanie
procesu rozrostowego kryjacego sie pod ,,maska” innej cho-
roby pociaga za sobg podjecie niewtasciwych decyzji tera-
peutycznych i pogarsza rokowanie u chorego.

Summary

Cancer is one of the main causes of mortality in the world today.
In addition to clinical signs characterizing the different types of pro-
liferative diseases, they can be present in the form of paraneoplas-
tic syndrome (PS). Among the forms of PS are rheumatic symptoms,
which may suggest the diagnosis of cancer, or predispose to its devel-
opment. The authors present the most common symptoms of rheu-
matic diseases in the course of cancer, and discuss the issue of pre-
disposition to the development of proliferative disease in patients with
various rheumatic diseases. In this paper the authors also describe
the main pathomechanisms that may lead to the emergence of para-
neoplastic syndromes.

ZaleznoSci miedzy chorobami
reumatycznymi a nowotworami

Niektdre choroby reumatyczne, np. zespot Sjogrena,
twardzina uktadowa czy zapalenie skérno-miesniowe,
moga predysponowac do rozwoju nowotwordw. Wynika
to ze stanu ciaggtego ,,niepokoju” immunologicznego
pobudzajacego np. limfocyty B do klonalnej ekspansji w sli-
niankach i gruczotach tzowych, jak w zespole Sjogrena,
czy podziaty fibroblastow w srédmiazszu ptuc w twardzinie
uktadowej [1]. Zwigzek miedzy nowotworem ztosliwym
a zapaleniem skérno-miesniowym budzi kontrowersje juz
od 1916 r. Opublikowano wéwczas pierwsze doniesienia
na ten temat [2]. Dane epidemiologiczne z duzych popu-
lacyjnych badan skandynawskich czy australijskich
potwierdzajg istnienie zwiazku miedzy dermatomyositis
a nowotworami ztosliwymi, ale patogeneza tych powigzan
nadal wymaga wyjasnienia [3].
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Wedtug réznych zrédet 6-60% 0s6b z zapaleniem skor-
no-miesniowym ma chorobe nowotworowa [4]. S3 to
w zaleznosci od ptci, pochodzenia etnicznego i uwarun-
kowania geograficznego: choroba nowotworowa jajnika,
piersi, ptuca, przewodu pokarmowego, pecherza moczo-
wego, chtoniaki nieziarnicze, a u Azjatéw gtdéwnie raki jamy
nosowo-gardtowej [3]. Dwa duze badania populacyjne Whit-
mora i wsp. z lat 1986-1993 [5] oraz badaczy z Izraela, Maoz
i wsp. z lat 1984-1994 [6], udowodnity czestsze, niz spo-
dziewane dla populacji ogdlnej, wystepowanie raka jajni-
ka u chorych na dermatomyositis. W zwigzku z tym
u kobiet, zwtaszcza po 45. roku zycia, u ktérych rozpoznano
zapalenie skérno-miesniowe, zalecano wykonywanie ruty-
nowego badania ginekologicznego i ultrasonografii przez-
pochwowej oraz oznaczenia antygenu Ca 125 w surowicy
krwi, zwtaszcza przez pierwsze 5 lat choroby, kiedy ryzy-
ko nowotworzenia jest najwieksze [2]. Zwigzek miedzy zapa-
leniem wielomiesniowym a nowotworami ztosliwymi jest
duzo stabszy. Z kolei chorzy z objawami dermatomyositis
i dodatkowo objawami innej uktadowej choroby tkanki
tacznej (czyli z zespotami naktadania) nie sa obcigzeni wiek-
szym ryzykiem wystgpienia choréb rozrostowych [4].

Zespot Sjogrena jest uwazany za stan przednowotwo-
rowy dla choréb limfoproliferacyjnych oraz zespotéw mie-
lodysplastycznych. Ryzyko rozwoju chtoniaka, zwtaszcza z lim-
focytdw B, jest 44 razy wieksze w poréwnaniu z ryzykiem
w populacji ogélnej. Ryzyko to wzrasta z czasem trwania cho-
roby. W chwili rozpoznania zespotu Sjogrena wystepuje u ok.
2% chorych, po 10-letniej obserwacji u 4%, natomiast po 20
latach trwania choroby dotyczy ok. 50% chorych (z obecnoscia
monoklonalnego biatka IgM-RF) [7]. Okres miedzy wstep-
nym rozpoznaniem zespotu Sjogrena a ujawnieniem sie
chtoniaka nieziarniczego wynosi 4-12 lat.

W ponad potowie przypadkéw nowotwor ten lokalizuje
sie pozaweztowo, moze sie wywodzi¢ z tkanki limfoidal-
nej zwigzanej z btong sluzowa przewodu pokarmowego lub
oddechowego (mucosa-associated lymphoid tissue —
MALT) [7]. Nalezy réwniez zauwazy¢, ze sam objaw lim-
fadenopatii obwodowe]j (powiekszenia obwodowych
weztéw chtonnych), niespetniajacej kryteriow rzeczywistego
rozrostu nowotworowego, jest dos¢ czesty w zespole Sjo-
grena (20%) i okreslany jako pseudochtoniak. U chorych
z zespotem Sjogrena wydaje sie uzasadnione wykonywa-
nie przesiewowego badania immunoelektroforezy (na
obecnosc biatka monoklonalnego) raz w roku, szczegélnie
po kilku latach trwania choroby.

U chorych na reumatoidalne zapalenie stawow (RZS)
ryzyko wystapienia zaburzen limfoproliferacyjnych jest
10-krotnie wyzsze, a w przypadku wspétistnienia wtérnego
zespotu Sjogrena — 30-krotnie wyzsze [3]. Moze to wyni-
kac z faktu, ze populacja limfocytow B CD5+/CD19+ jest sta-
le zwiekszona we krwi obwodowej i w weztach chtonnych
u chorych z aktywnym RZS — podobnie jak dominuje ona
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w szpiku i krwi obwodowej chorych na przewlekta biatacz-
ke limfatyczna. Wedtug innych autoréw chorzy z wysoka
aktywnoscig RZS sg obarczeni az od 25 do 71 razy wiekszym
ryzykiem wzglednym rozwoju choroby nowotworowe;.
Leczenie immunosupresyjne lekami modyfikujacymi prze-
bieg choroby zmniejsza to ryzyko do 0,8 raza po leczeniu
metotreksatem i do 1,1-5 razy po leczeniu inhibitorami czyn-
nika martwicy nowotworu a. (tumor necrosis factor a —
TNF-a). Istnieja jednak doniesienia, Ze dtugotrwate lecze-
nie immunosupresyjne zwieksza ryzyko rozwoju nowotworu
ztosliwego u chorych na RZS [3]. Opisano wzrost zagrozenia
rozwoju chtoniaka B-limfocytarnego u pacjentéw leczonych
matymi dawkami metotreksatu przez srednio 2,7 roku czy
przypadki wystapienia zespotu mielodysplastycznego
u chorych leczonych azatiopryna [3]. Na podstawie dostep-
nych danych u chorych na RZS przewlekle leczonych
metotreksatem, cyklofosfamidem czy azatiopryna nalezy
rozwazy¢ wykonanie badan przesiewowych w kierunku cho-
roby nowotworowe;j.

U chorych z dtugotrwatym seropozytywnym RZS
i towarzyszacymi zmianami narzagdowymi, takimi jak
zwitoknienie ptuc, wtorne zapalenie naczyn, obecnosé guz-
kéw reumatoidalnych, splenomegalia i granulocytopenia
—pozwalajgcymi rozpoznac tzw. zesp6t Felty’ego —w 25%
przypadkéw wspétistnieje biataczka z proliferacja duzych,
ziarnistych limfocytéw T (large granular lymphocytic leu-
kaemia — LGL-leukaemia). Rozpoznaje sie ja na podstawie
granulocytopenii o réznym stopniu nasilenia, obecnosci we
krwi obwodowej duzych, ziarnistych limfocytow w liczbie
> 2000/pl o immunofenotypie CD3+, CD8+, CD16+, CD57+
oraz w badaniu reakcji taficuchowej polimerazy (polyme-
rase chain reaction — PCR), wykazujac rearanzacje genu
kodujacego czesci zmienne tancuchéw B iy receptora lim-
focytow T. Scisty zwigzek tego typu biataczki z RZS opisali
po raz pierwszy Yoe i wsp. w 1998 . [8]. Z kolei u ok. 1/3
pacjentéw z LGL-leukaemia rozwija sie zespdt parano-
wotworowy przypominajacy zespot Felty’ego, réznigcy sie
od ,klasycznego” zaréwno objawami klinicznymi, jak
i mechanizmamiimmunologicznymi. Stosowane w lecze-
niu leki immunosupresyjne, takie jak metotreksat, cyklo-
sporyna czy cyklofosfamid z prednizonem, daja dobre wyni-
ki zaréwno w zespole Felty’ego, jak i LGL z neutropenia.

U chorych na twardzine uktadowa zwiagzek z choroba
nowotworowga jest stabiej zaznaczony, np. czestos¢
wystepowania guzow litych (gtéwnie raka ptuca) wyno-
Si 3-7% [9], a wg Kyndta i wsp. 11,4% [10]. Przeprowadzone
w Szwecji retrospektywne badanie kohortowe obej-
mujace pacjentéw z twardzina uktadowa wykazato zwi-
ekszong czestosé zachorowah na nowotwory ztosliwe
(standardowy wspotczynnik czestosci wystepowania SIR
=1,5) [9]. Byty to: rak ptuca (SIR 4,9), rak skory (SIR 4,2),
watrobiak (SIR 3,3) i choroby proliferacyjne uktadu krwio-
tworczego (SIR 2,3) [9].
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Obecnos¢ przeciwciat przeciw topoizomerazie | jest koja-
rzona ze wzrostem ryzyka rozwoju nowotworu ztosliwe-
g0, gdyz przeciwciata te uposledzajg mechanizmy napraw-
cze DNA. Z kolei przeciwciata antycentromerowe moga
powodowac uszkodzenia chromosomaow [10].

W wielu badaniach u chorych na toczen rumieniowa-
ty uktadowy wykazano zwiekszone ryzyko zachorowania
na nowotwor ztosliwy, przede wszystkim chtoniaka nie-
ziarniczego [3]. Mogto miec¢ to zwigzek z leczeniem immu-
nosupresyjnym lub cytotoksycznym. W badaniu popula-
cyjnym sprzed 10 lat z udziatem 724 chorych na toczeh
rumieniowaty uktadowy w 24-letniej obserwacji nie
stwierdzono zwiekszonej czestosci wystepowania nowo-
tworéw ztosliwych w poréwnaniu z populacjg ogélng
(3,4%), z jednym wyjatkiem — potwierdzono 4,1-krotny
wzrost czestosci zachorowan na chtoniaki nieziarnicze [11].

Reumatologiczne zespoty
paraneoplastyczne

Istnieje bogata grupa objawdéw sugerujacych choroby reu-
matyczne, a bedacych posrednimi objawami choroby nowo-
tworowej. Reumatologiczne ZPN wystepujg u 7—10% chorych
w chwili rozpoznania nowotworu, a w czasie jego rozwoju
juz u ok. 50% chorych [12]. Mozna je podzieli¢ na: artropa-
tie, miopatie, zespoty skérne, zapalenia naczyn i inne. Dole-
gliwosci ze strony narzadu ruchu moga wystepowac krétko
przed rozpoznaniem nowotworu, krétko po lub réwnoczesnie
z nim. Zwykle nie spetniaja one petnych kryteriéw choroby
reumatycznej oraz nie reagujg na standardowe leczenie,
a poprawe przynosi dopiero leczenie przeciwnowotworowe.
Niektorzy sugeruja, ze zwiastuja one niekorzystny przebieg
choroby rozrostowej [7]. Nawrét objawéw reumatologicznych
moze oznacza¢ wznowe choroby.

Patogeneza choréb reumatycznych oraz nowotworo-
wych jest zwigzana z odpowiedzig immunologiczna orga-
nizmu na stymulujace antygeny, ktérymi w przypadku cho-
réb rozrostowych sg antygeny pochodzace z komérek
nowotworowych. Odpowiedz ta przypomina zespét prze-
wlektej stymulacji uktadu immunologicznego w przebiegu
zakazenia drobnoustrojami. Antygeny towarzyszace nowo-
tworowi sg uwalniane w dwéch mechanizmach:

« uszkodzenia komorki nowotworowej w wyniku reakcji
cytotoksycznej z udziatem komérek NK (natural killer),
makrofagéw lub limfocytéw cytotoksycznych T,

* ,ztuszczania” z powierzchni komérek nowotworowych
i przedostawania sie rozpuszczalnych form antygenéw
do krazenia [13].

Antygeny te to czasteczki glikoprotein, glikolipidéw lub
biatek wystepujace takze w komérkach prawidtowych
»gospodarza”. Sg one prezentowane antygenom zgodnosci
tkankowej i wzbudzaja wiele mechanizméw odpowiedzi
immunologicznej, m.in. tworzenie przeciwciat swoistych,

z ktérymi tworza kompleksy immunologiczne odktadane
w tkankach. Podobnie dzieje sie w uktadowych chorobach
tkanki tacznej. Dlatego objawy klinicznie moga przypominac
objawy uktadowych choréb tkanki tacznej [13].

Najczestsze reumatologiczne zespoty paranowotworowe
to: wtdrna osteoartropatia przerostowa, nietypowe zapa-
lenia wielostawowe, rzekomo reumatoidalne zapalenie sta-
wow z paranowotworowym zespotem Felty’ego, spondy-
loartropatie seronegatywne z dysproteinemig, zapalenia
skérno- i wielomiesniowe, zapalenia naczyn. Do rzadszych
choréb naleza: zapalenie powiezi, panniculitis, polimialgia
reumatyczna, choroba Stilla, krioglobulinemie, zespét Ray-
nauda wystepujacy po 50. roku zycia, niereagujacy na tera-
pie lekami naczyniorozszerzajgcymii prowadzgcy do mar-
twicy palcow, rumiefr guzowaty trwajacy ponad 6 miesiecy,
zesp6t algodystroficzny typu ,,ramie—reka” w przebiegu guza
Pancoasta, zwalniajace, symetryczne, seronegatywne
zapalenie stawow z ciastowatym obrzekiem (remitting sero-
negative symmetrical synovitis with pitting edema —
RS3PE), erytromelalgia, zespdt Sweeta, zesp6t twardzino-
i toczniopodobny.

Artropatie jako zespoty
paraneoplastyczne

Zapalenie wielostawowe (carcinomatous polyarthritis)
w przebiegu choroby nowotworowej ma gwattowny
poczatek, zwykle dotyczy duzych stawdw, imituje spon-
dyloartropatie seronegatywna. Béle i obrzeki stawow
w rzekomo reumatoidalnym zapaleniu stawéw dotycza
gtownie drobnych stawéw rak i nadgarstkéw, sa zwykle
symetryczne, utrzymujg sie jednak krécej niz w przebiegu
RZS i czesto zmieniaja lokalizacje. Sztywnos¢ poranna utrzy-
muje sie krocej, nie stwierdza sie guzkéw reumatoidalnych
ani czynnika reumatoidalnego (rheumatoid factor — RF)
w surowicy chorego. Jesli na poczgtku choroby wynik bada-
nia RF byt dodatni, to po pojawieniu sie objawdw nowo-
tworu ulega konwersji do ujemnego. Czesto wystepuja poli-
neuropatia i objawy ogélne (goraczka, chudniecie, ostabienie
i wzmozona potliwosc). Zmiany stawowe stabo reaguja na
standardowe leczenie, ulegaja zas remisji w czasie sku-
tecznej terapii przeciwnowotworowej.

Powyzej opisane zespoty obserwuje sie w przebiegu
nowotwordw uktadu krwiotwdrczego, ptuc, piersi, zotadka,
jelita grubego. Zapalenia stawdéw w chorobach rozrosto-
wych uktadu krwiotwérczego wystepuja gtownie w ostrych
biataczkach, czesciej u dzieci (12-65% wg rdznych autordw)
niz u dorostych (6-12%) [14]. Typowe zapalenie stawdw
wigze sie z bezposrednim naciekiem btony maziowe;j
przez komorki biataczkowe, co udokumentowano badania-
mi cytologicznymi i histopatologicznymi [15]. Inne pato-
mechanizmy to: odktadanie sie komplekséw immunolo-
gicznych w btonie maziowej, reaktywne zapalenie stawow
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jako reakcja na proces proliferacyjny toczacy sie w szpiku
sasiednich kosci, krwawienia dostawowe spowodowane
skaza matoptytkowa, zakazenia stawdw bakteryjne lub grzy-
bicze, zwtaszcza w czasie granulocytopenii po leczeniu abla-
cyjnym szpiku, oraz napady dny moczanowej w zespole
ostrego rozpadu guza [15].

W przypadku chtoniakéw nieziarniczych (non-Hodgkin’s
lymphoma — NHL) zapalenie stawéw wystepuje u kilku pro-
cent chorych, czesciej u dzieci niz u dorostych, i dotyczy
gtoéwnie chtoniakéw wywodzacych sie z linii T-komérkowe;.
W 1985 r. McCarty i wsp. [16] pierwsi opisali w przebiegu
NHL zesp6t RS3PE. Objawy dotycza gtéwnie starszych
mezczyzn, maja gwattowny poczatek, zajmuja stawy
miedzypaliczkowe, nadgarstkowe i pochewki sciegien
zginaczy, towarzysza im objawy ogoélne i nie ustepuja po
glikokortykosteroidach, reaguja jedynie na leczenie prze-
ciwchtoniakowe [15].

Osteoartropatia przerostowa (OAP) wtérna wystepu-
je u5-10% chorych na nowotwory w obrebie klatki pier-
siowej (np. rak ptuca, optucnej, przerzuty nowotworowe do
ptuc, ziarnica ztosliwa z zajeciem ptuc) [7]. Charakteryzu-
je sie triadg objawow:

* pateczkowatymi palcami z paznokciami w ksztatcie
szkietek od zegarka,

* bélem i obrzekiem stawdw, opornym na leczenie far-
makologiczne, czasem z wysiekiem,

« proliferacjg odokostnowa, zwtaszcza w kosciach dtugich.

Czasami towarzyszy im nadmierna proliferacja skory —
uogodlniony przerost skory, pogrubienie ryséw twarzy, zabu-
rzenia funkgji gruczotdw skérnych (nadmierna potliwosé, tojo-
tok, tradzik), objaw Raynauda. Zajete sg gtéwnie stawy ob-
wodowe: skokowe, nadgarstkowe, kolanowe. Wystepuje
tkliwos¢ obwodowych odcinkéw kosci dtugich z powodu
nawarstwienia okostnej na podtozu jej proliferacyjnego zapa-
lenia, co widoczne jest w badaniu RTG, gtéwnie wzdtuz 1/3
dystalnych czesci trzondw kosci udowych, piszczelowych,
strzatkowych, ramiennych, promieniowych, tokciowych,
rzadziej w paliczkach dtoni i stép. Patogeneza OAP zwigzana
jest z nieprawidtowosciami megakariocytow i ptytek krwi,
ktore ulegaja rozpadowi w naczyniach ptucnych oraz obwo-
dowych i uwalniaja czynniki wzrostu srédbtonka, ktére sty-
muluja osteoblasty i angiogeneze.

Zapalenie powiezi dtoniowej z towarzyszacym zapale-
niem wielostawowym charakteryzuje sie symetrycznym
pogrubieniem i wtdknieniem rozciegna dtoniowego i przy-
kurczem zgieciowym w stawach miedzypaliczkowych
blizszych obu rak. Zapalenie stawéw zwykle obejmuje
stawy Srodreczno-paliczkowe i miedzypaliczkowe blizsze.
Rozwija sie czesciej u kobiet i towarzyszy najczesciej
(w 30%) rakowi jajnika i jajowodow, ale takze ptuca, pier-
si, zotadka, trzustki i uktadu chtonnego. Jest ztym czynnikiem
prognostycznym i $wiadczy o uogélnieniu procesu nowo-
tworowego. Nie reaguje na podanie glikokortykosteroidow.
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Zapalenia naczyn jako zespoty
paraneoplastyczne

Wtérne, uktadowe zapalenia naczyn, martwicze lub
hiperergiczne, stwierdzono u 5-8% chorych na nowotwory,
gtownie limfo- i mieloproliferacyjne, zespoty mielodys-
plastyczne, zespot POEMS, a rzadziej w guzach litych, takich
jak rak ptuca, piersi, przewodu pokarmowego, nerki.

W badaniach histopatologicznych stwierdza sie leu-
kocytoklastyczne zapalenie naczyn, gdy procesem objete
sg najdrobniejsze naczynia zylne i tetnicze, albo martwicze
zapalenie naczyn, jesli zajete sg wieksze tetniczki. Guzko-
we zapalenie naczyn obserwowano w nowotworach lim-
foproliferacyjnych, natomiast ziarniniakowatos¢ z zapale-
niem naczyh —w raku nerki i pecherzyka zétciowego.

Narzadem najczesciej objetym zmianami jest skora.
Zmiany skérne wystepuja w postaci rozsianych wykwitow
krwotocznych, wybroczyn badZ wielopostaciowych wysy-
pek plamistych lub grudkowych, a nawet martwiczych
owrzodzen, gtéwnie na konczynach. Jesli dojdzie do
zajecia narzagdow wewnetrznych, to jest to niedokrwienie
jelit, krwotoczny niezyt zotadka badz zapalenie wyrostka
robaczkowego. Moze wspdtistnie¢ zapalenie stawdw,
W surowicy moga sie pojawic przeciwciata ANA, ANCA, oraz
RF[1, 7].

Przyktady innych reumatologicznych
zespotow paraneoplastycznych

Panniculitis, czyli zapalenie tkanki ttuszczowej pod-
skérnej, jest reakcja zapalng zwigzang z martwicg komé-
rek ttuszczowych. Wystepuje u 2—3% chorych z zapaleniem
lub nowotworem trzustki. Charakteryzuje sie obecnoscig
tkliwych guzkow, gtéwnie w odcinkach proksymalnych
konczyn, na tutowiu, posladkach i twarzy. Zmiany te moga
ulegac uptynnieniu z wydzielaniem zéttawej tresci, prowa-
dzi¢ do atrofii tkanki podskérnej, owrzodzen i zbliznowacen.
Zapaleniem zajete sg gtodwnie stawy skokowe [1, 7].

Zmiany twardzinopodobne towarzyszg przede wszyst-
kim rakowi ptuc, piersi, jamy nosowo-gardtowej i zotadka.
Powstaja prawdopodobnie w wyniku wydzielania przez
komorki nowotworowe czynnikéw wzrostu pobudzajacych
synteze tkanki tacznej i kolagenu typu I. Maja zwykle postaé
ograniczonych, niesymetrycznych ognisk stwardnienia
skory, zaniku oraz zmian stwardnieniowo-obrzekowych,
rzadko sg to zmiany narzadowe. Objaw Raynauda, jesli
wystepuje, jest niesymetryczny. Z reguty nie stwierdza sie
przeciwciat ANA [4, 7].

Erytromelalgia (bolesny rumien konczyn, choroba Mit-
chella) charakteryzuje sie nawracajacymi napadami bélu,
wzrostem ucieplenia i zaczerwienieniem skory rak i stép.
Rozréznia sie pierwotng (idiopatyczna) i wtdrng postac tej
choroby. Wtérna erytromelalgia wystepuje w zespotach mie-
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loproliferacyjnych, np. we wczesnej nadptytkowosci. Pato-
geneza tej choroby wigze sie z nadlepkoscia krwi, patolo-
gicznym rozrostem naczyn i zaburzong gra naczynioru-
chowa. Objawy erytromelalgii nasilaja sie pod wptywem
ciepta. Ulge przynosi ochtodzenie, w terapii stosuje sie kwas
acetylosalicylowy.

Nawracajace zapalenie chrzastek obserwowano
w zespotach mielodysplastycznych, chtoniakach i ostrych
biataczkach.

Krioglobulinemie wystepujace w przebiegu choréb
reumatycznych naleza do typu ll, czasem Il krioglobulinemii
i klinicznie przebiegaja w postaci zapalenia naczynh. W cho-
robach limfoproliferacyjnych, takich jak szpiczak mnogi,
makroglobulinemia Waldenstréma czy przewlekta biatacz-
ka szpikowa, mamy do czynienia z krioglobulinemia typu |,
a gtéwnym objawem jest zesp6t nadlepkosci, czesto tez
obserwuje sie synovitis i livedo vasculitis. Czasem krio-
globulinemii typu | towarzysza béle stawoéw (artralgia), kté-
re sg symetryczne i dotycza matych dystalnych stawoéw.
Zespbt Raynauda moze wystepowaé w 19-50 przypadkow
krioglobulinemii typu I, moze tez towarzyszy¢ krioglobu-
linemii typu Il [15].

Podsumowanie

W reumatologii w pewnych sytuacjach nalezy zacho-
wac szczegblng czujnosé i przeprowadzi¢ dodatkowe
badania w celu wykluczenia ukrytej choroby nowotworo-
wej. Nalezy tak postapi¢ wowczas, gdy:

* nie ma poprawy po standardowym leczeniu glikokorty-
kosteroidami lub lekami modyfikujacymi przebieg cho-
roby,

« dolegliwosci nie s3 adekwatne do wynikéw badan,

« choroby maja nietypowy przebieg,

 wspbtistnieje hepatomegalia, splenomegalia, limfade-
nopatia, odchylenia od normy w morfologii krwi, obec-
nos¢ paraprotein, zmiany osteolityczne w badaniu rent-
genowskim.

Zespoty paranowotworowe dotycza nie tylko choréb reu-
matycznych, lecz niewatpliwie maja takze charakter inter-
dyscyplinarny. Praktycznie moga wystepowac we wszyst-
kich ,,gateziach” wspdtczesnej interny, w neurologii czy
dermatologii. Wiedza lekarzy o ich istnieniu moze wiec
zwiekszy¢ szanse na wczesniejsze wykrycie choroby
nowotworowej i jej skuteczne leczenie.

Autorzy deklarujg brak konfliktu intereséw ( zrodet
zewnetrznego finansowania.
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