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Objawy reumatyczne w przebiegu choréb nowotworowych -

opis trzech przypadkéw

Rheumatic manifestations of malignant neoplasm — presentation of three cases
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Streszczenie

Reumatologia jest dziedzing medycyny, w ktérej nalezy zachowac sta-
rannos¢ w diagnostyce réznicowej, aby wykluczy¢ chorobe rozrostowa.
Symptomatologia objawéw w obu grupach choréb jest bardzo
podobna. Czgsto wystepuja: bole stawow i miesni, ubytek masy ciata,
zmiany skorne, nieprawidtowe wyniki badan laboratoryjnych. Szcze-
gbélng uwage powinny wzbudzi¢ nietypowe objawy reumatyczne
0 nagtym poczatku. Czasami objawy te sg maska reumatyczng, kté-
ra poprzedza rozpoznanie nowotworu. Istotne jest, by rozpoznac cechy
paranowotworowe choréb reumatycznych najwczesniej, jak to
mozliwe. Leczenie choroby nowotworowej moze spowodowac wyco-
fanie sie objawdw reumatycznych.

W niniejszej pracy przedstawiono trzy przypadki reumatycznej mas-
ki nowotworu.

Wstep

Symptomatologia objawdw w przebiegu choréb reu-
matycznych oraz rozrostowych bywa bardzo podobna.
Czesto zdarzaja sie przypadki z mato specyficznymi, nie-
typowymi dolegliwosciami, stad tez koniecznos¢ uwzgled-
nienia procesu nowotworowego w diagnostyce réznicowej
choréb reumatycznych [1-5]. Wedtug szacunkowych
danych ,maska reumatyczna” moze sie pojawi¢ nawet u kil-
kudziesieciu procent (ok. 50%) 0s6b z chorobami nowo-
tworowymi, a u ok. 10% objawy choroby reumatycznej
wyprzedzajg chorobe onkologiczng [1]. Znane sa przypadki,
w ktérych dopiero po pewnym czasie od pojawienia sie nie-
specyficznych objawéw reumatycznych rozpoznaje sie cho-
robe nowotworowa. Dlatego istotne jest stwierdzenie tych
objawéw ze strony uktadu miesniowo-szkieletowego, co
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Rheumatology is a domain of medicine where diagnostic procedures
should be very accurate in order to exclude an oncological disease.
In both domains clinical manifestations are similar. In both diseases
it is possible to observe pain of joints or muscles, fever, weight loss,
skin changes, and abnormal laboratory tests. Special attention
should be paid to presence of atypical rheumatic features with a vio-
lent onset. Sometimes these symptoms are a rheumatic mask which
precedes the diagnosis of malignancy. In such a case, a key issue is
to recognize paraneoplastic features of the musculoskeletal system
as early as possible. The treatment of malignant neoplasm may cause
a withdrawal of rheumatic symptoms.

This study presents three cases of rheumatic mask of malignancy.

moze prowadzi¢ do wczesnego rozpoznania nowotworu.
Szczegblng uwage powinien budzi¢ nietypowy przebieg cho-
réb reumatycznych.

Opis przypadkéw
Pierwszy przypadek

Mezczyzna, G.K, lat 53, przyjety z powodu kilkumiesie-
cznego wywiadu uogdélnionych dolegliwosci bolowych ze
strony uktadu kostno-stawowego. Dodatkowo chory
zgtaszat ubytek masy ciata (ok. 7 kg w ciggu 3 miesiecy).
Uwage zwracaty takze utrzymujace sie nieprawidtowe wyni-
ki badan laboratoryjnych wykonanych ambulatoryjnie: trzy-
cyfrowe miano OB, nadptytkowos¢, niedokrwistosé nor-
mocytarna. W wywiadzie dodatkowo: tuszczyca skéry,
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nadcisnienie tetnicze dobrze kontrolowane farmakolo-
gicznie, w przesztosci nikotynizm. W dniu przyjecia do Kli-
niki w badaniu przedmiotowym uktadu ruchu stwierdzo-
no: bolesnos¢ palpacyjna wyrostkéw kolczystych kregostupa
i zeber, bolesnos¢ przy rotacji w stawach biodrowych i ra-
miennych. Nie stwierdzono obrzekéw stawdw obwodowych.
Palpacyjnie wyczuwalne byty niebolesne wezty chtonne
w dotach pachowych o érednicy ok. 1,5 cm.

W wynikach badan laboratoryjnych z istotnych odchy-
lerr od stanu prawidtowego zanotowano: wysokie warto-
sci wyktadnikow stanu zapalnego (przyspieszony OB do
101 mm/h, stezenie biatka C-reaktywnego 10,20 mg/dl
—przy normie do 0,8 mg/d|, fibrynogenu 686 mg/dl), nie-
dokrwisto$¢ normocytarna, nadptytkowosé, zwiekszona
aktywnos¢ fosfatazy zasadowej w surowicy oraz hipo-
proteinemie z hipoalbuminemia. Stezenie wapnia catkowi-
tego w surowicy byto w normie, nie stwierdzono obecnosci
czynnika reumatoidalnego (rheumatoid factor—RF) ani anty-
genu HLA-B27.

Na podstawie badania podmiotowego i przedmiotowego
wykluczono rozpoznanie tuszczycowego zapalenia stawow,
z ktérym skierowano chorego do szpitala. Przeciwko
takiemu rozpoznaniu przemawiat przede wszystkim brak
objawow klinicznych zapalenia stawéw obwodowych.
Ponadto nie stwierdzano objawéw charakterystycznych dla
postaci osiowe] tuszczycowego zapalenia stawdw (objaw
Patricka obustronnie ujemny). W badaniach radiologicznych
nie uwidoczniono zmian charakterystycznych dla tuszczy-
cowego zapalenia stawow. Znacznie zwiekszonych
wyktadnikéw stanu zapalnego oraz zwiekszonej aktywnosci
fosfatazy zasadowej nie mozna byto wyjasnic¢ stanem zapal-
nym stawow. Wysunieto wiec podejrzenie procesu nowo-
tworowego z obecnoscia przerzutéw do uktadu kostnego.
Rozszerzono diagnostyke w kierunku procesu rozrostowego.
Stwierdzono bardzo duze stezenie antygenu sterczowego
(prostate-specific antigen — PSA), wynoszace 886 pg/l.
W badaniach radiologicznych klatki piersiowej oraz uktadu
kostno-stawowego nie uwidoczniono nieprawidtowosci,
poza zmianami zwyrodnieniowymi stawdw kregostupa.
W wykonanych badaniach obrazowych jamy brzusznej
i miednicy (ultrasonografia, tomografia komputerowa) uwi-
doczniono: powiekszenie gruczotu krokowego do 49 x 42 mm,
obj. 40 ml, gruczot o ostrych zarysach zewnetrznych i jed-
norodnej strukturze. Dodatkowo zwrécono uwage na
niecharakterystyczng, nieregularng przebudowe utkania
kostnego trzondw kregowych, kosci krzyzowej i kosci bio-
drowej. W zwigzku z podejrzeniem zmian przerzutowych
do uktadu kostnego wykonano badanie scyntygraficzne
z uzyciem technetu, ktére wykazato liczne ogniska zwiek-
szonego gromadzenia znacznika. Na podstawie obrazu kli-
nicznego oraz wynikéw wykonanych badan dodatkowych
wysunieto podejrzenie rozsianego procesu nowotworowego
z punktem wyjscia z gruczotu krokowego. W toku dalszej
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diagnostyki urologicznej na podstawie biopsji nerki roz-
poznano adenocarcinoma.

Drugi przypadek

Mezczyzna, J.J., lat 64, zostat przyjety do Kliniki z po-
wodu utrzymujacych sie mniej wiecej od péttora roku dole-
gliwosci bélowych kregostupa w odcinku szyjnym i ledz-
wiowym, obreczy barkowej, a takze stawdw tokciowych,
nadgarstkowych i drobnych stawéw rak. Ponadto chory
zgtaszat: wystepujace od kilku miesiecy stany goraczko-
we do 38,5°C, luzne stolce (5/dobe) utrzymujace sie od
2 tygodni, utrate masy ciata — ok. 12 kg w ciggu roku.
W wywiadzie dodatkowo: cukrzyca typu 2 leczona insuling,
zapalenie btony Sluzowej dwunastnicy, nadcisnienie
tetnicze dobrze kontrolowane farmakologicznie. W ciggu
roku poprzedzajgcego pobyt w Klinice chory byt kilkakrot-
nie hospitalizowany w innych klinikach z powodu tych obja-
wéw. Rozpoznawano chorobe zwyrodnieniowa wielo-
stawowa, neuropatie cukrzycowsa, reaktywne zapalenie sta-
wow w przebiegu infekcji Yersinia (stosowano antybio-
tykoterapie).

W czasie hospitalizacji w badaniu przedmiotowym
uktadu ruchu z odchylen od stanu prawidtowego stwier-
dzono: znaczne, bolesne ograniczenie ruchomosci stawow
ramiennych, szczegélnie po lewej stronie, przykurcz
w lewym stawie tokciowym i lewym stawie kolanowym,
znaczng tkliwos¢ stawéw nadgarstkowych, srédreczno-
-paliczkowych, miedzypaliczkowych blizszych, kolano-
wych, skokowych, jednak nie stwierdzono obrzekéw sta-
wow. Uwage zwracaty palce pateczkowate. W wynikach
badar laboratoryjnych stwierdzono: podwyzszone wartosci
wyktadnikéw stanu zapalnego (OB 56 mm/h, stezenie biatka
C-reaktywnego 2,06 mg/dl, przy normie do 0,8 mg/dl), nad-
ptytkowos¢, hipergammaglobulinemia poliklonalna. Nie
stwierdzono obecnosci przeciwciat antycytrulinowych
(anti-cyclic citrullinated peptide antibodies — anty-CCP) ani
RF. Aktywnos¢ fosfatazy zasadowej oraz stezenie wapnia
catkowitego w surowicy byty w normie. W posiewie katu
nie wyhodowano bakterii typu Salmonella spp., Shigella spp.,
Yersinia spp. Z uwagi na mato specyficzne objawy ogoblne,
a jednoczesnie obecnosé palcdw pateczkowatych, zdecy-
dowano o wykonaniu dodatkowych badan diagnostycznych
w kierunku procesu nowotworowego. W badaniach obra-
zowych klatki piersiowe]j — radiologicznym, a nastepnie
w tomografii komputerowe] — stwierdzono w segmencie
2. ptuca prawego duza lita zmiane guzowo-weztowa
o wymiarach 45 x 75 mm, wzmacniajaca sie po podaniu
kontrastu. Ponadto stwierdzono liczne drobne guzki
w ptucu lewym i prawym. W badaniu bronchoskopowym
makroskopowo uwidoczniono naciek podsluzéwkowy
oskrzela do segmentu 2. po stronie prawej. Pobrano
materiat do badania cytologicznego, w ktérym opisano
komorki raka niedrobnokomérkowego ptuc. Ostatecznie
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na podstawie obrazu klinicznego oraz wynikéw wykona-
nych badan dodatkowych u chorego rozpoznano raka nie-
drobnokomaérkowego ptuca prawego. Chorego skierowa-
no do onkologa w celu dalszej diagnostyki i leczenia.

Trzeci przypadek

Mezczyzna, JW., lat 65, zostat przyjety do Kliniki
z powodu prawie 1,5-rocznego wywiadu dolegliwosci
bélowych bez ewidentnego ostabienia miesni obreczy bar-
kowej i biodrowej, z towarzyszacymi bélami gtowy, stawdw
kolanowych, kregostupa, z okresowymi stanami goraczko-
wymi do 39°C, trwajacymi 3—4 dni. Dodatkowo uwage zwra-
caty utrzymujace sie nieprawidtowe wyniki badan labora-
toryjnych, tj. podwyzszone wartosci parametréw stanu
zapalnego (OB do 60 mm/h, stezenie biatka C-reaktywnego
w surowicy ok. 20 mg/dl, przy normie do 0,8 mg/dl). W tym
czasie chory byt wielokrotnie diagnozowany w wielu szpi-
talach. W surowicy nie stwierdzono markeréw nowotwo-
rowych (PSA, podjednostki B ludzkiej gonadotropiny tozysko-
wej —B-HCG, a-fetoproteiny — AFP), RF, anty-CCP, przeciwciat
przeciwko cytoplazmie neutrofiléw (anti-neutrophil cyto-
plasmic antibodies — ANCA).

W ramach szerokiej diagnostyki chory miat wykonane
nastepujace badania obrazowe: tomografie kompute-
rowga i rezonans magnetyczny jamy brzusznej, tomogra-
fie komputerowa prawego stawu ramiennego, gtowy,
zatok i klatki piersiowej, trepanobiopsje szpiku, badania
endoskopowe przewodu pokarmowego, na podstawie
ktérych nie stwierdzono choroby rozrostowej. Dodatkowo
wykluczono choroby infekcyjne i pasozytnicze. Ponadto
pobrano wycinek skérno-miesniowy do badania histopa-
tologicznego, w ktérym opisano obecnosé okotonaczy-
niowych naciekéw limfocytarnych. Ostatecznie na podstawie
obrazu klinicznego oraz wynikéw badan dodatkowych
wysunieto podejrzenie polimialgii reumatycznej. Rozpoczeto
leczenie prednizonem w dawce 20 mg/dobe, z okresowg
poprawa stanu klinicznego (obnizenie temperatury ciata,
zmniejszenie dolegliwosci bélowych obreczy barkowej i bio-
drowej). Wobec braku mozliwosci zmniejszenia dawki gli-
kokortykosteroidow, po kilku miesigcach dotaczono do lecze-
nia metotreksat w dawce 15 mg/tydzien. Pomimo leczenia,
po pewnym czasie chory znowu zaczat sie skarzy¢ na bole
w okolicy obreczy barkowej i biodrowej. W wynikach
badan laboratoryjnych utrzymywaty sie podwyzszone
wartosci wyktadnikéw stanu zapalnego (OB do 61 mm/h,
stezenie biatka C-reaktywnego 17 mg/dl, przy normie do
0,8 mg/d|). Po dwumiesiecznej obserwacji reumatologicznej
chory wyczut guz w prawej pachwinie. W wykonanych bada-
niach obrazowych — ultrasonograficznym i tomograficznym
jamy brzusznej oraz metoda pozytonowej emisyjnej
tomografii komputerowej — uwidoczniono dos¢ liczne
wezty chtonne okotoaortalne, pachwinowe. Z pachwiny

pobrano wezet chtonny do badania histopatologicznego.
Rozpoznano metastases carcinomatosae in lymphonodu-
lis.

Chorego skierowano do onkologa i ostatecznie usta-
lono rozpoznanie raka ptaskonabtonkowego, o nieznanym
punkcie wyjscia. Chorego poddano chemioterapii.

Omowienie

Pierwszy opisany przypadek dotyczy wystepowania
objawéw reumatycznych spowodowanych zmianami prze-
rzutowymi do uktadu kostnego. O takim rozpoznaniu nalezy
mysle¢ szczegblnie w przypadku wystepowania naste-
pujacych cech klinicznych: bél jako dominujacy objaw, kt6-
ry czesto nasila sie po wysitku, nie ustepuje po odpoczynku
i stopniowo przechodzi w staty i bardzo silny, dokonane
ztamanie patologiczne, zwiekszone stezenie wapnia
catkowitego w surowicy, ktore jest najczestszym zabu-
rzeniem metabolicznym w przebiegu choréb nowotworo-
wych (ok. 10% chorych), dotyczy zwykle chorych na raka
piersi, szpiczaka mnogiego, raka ptuca, jelita grubego i gru-
czotu krokowego. Czynnikami odpowiedzialnymi za hiper-
kalcemie moga by¢ cytokiny stymulujgce aktywnos¢ osteo-
klastow lub ektopowe wydzielanie biatka podobnego do
parathormonu (parathormone-related protein), jak w przy-
padku raka ptaskonabtonkowego (najczesciej ptuca), raka
nerki i raka urotelialnego [6, 7]. Wystepuje podwyzszona
aktywnosé fosfatazy zasadowej; jest to enzym obecny
gtéwnie w kosciach (50-60%), ktéry uczestniczy w pro-
cesach przebiegajacych z nadmierna czynnoscig osteo-
blastéw, czyli przy kosciotworzeniu; sytuacja taka moze
dotyczy¢ zaréwno pierwotnych, jak i przerzutowych nowo-
twordéw kosci [6, 7].

W badaniach radiologicznych zmiany przerzutowe
moga wygladac jak zmiany osteolityczne (resorpcja kosci)
lub osteosklerotyczne (najczesciej do kregostupa, mied-
nicy) z widocznym charakterystycznym zwiekszeniem
gestosci masy kostnej. Do najczestszych nowotworow, kto-
re moga dawac przerzuty do kosci, nalezg m.in. rak pro-
staty (80%), rak ptuca i rak piersi (50%), rak nerki, rak jaj-
nika, rak tarczycy, rak zotadka, rak macicy [7].

Kolejne dwa opisy sa przyktadami zespotéw parano-
wotworowych. Zespdt paranowotworowy to kliniczny obraz
reumatologicznej jednostki nozologicznej pojawiajacy sie
w przebiegu choroby nowotworowej. Charakterystyczne jest
dla niego to, ze: objawy choroby reumatycznej pojawiajg sie
przed rozpoznaniem lub krétko po rozpoznaniu nowotwo-
ru, objawy czesto nie spetniaja petnych kryteriéw choroby
reumatycznej, stwierdza sie stabg odpowiedz na standar-
dowe leczenie lub brak poprawy, poprawe przynosi leczenie
podstawowe choroby nowotworowej [3, 4, 7-9].

Jeden z przytoczonych zespotow paranowotworowych
dotyczy chorego z cechami wtdrnej osteoartropatii prze-
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rostowej. Osteoartropatia przerostowa charakteryzuje
sie nieprawidtowa proliferacja komorek skéry i kosci,
obejmujaca gtéwnie dystalne czesci kohczyn. Najbardziej
klasycznym objawem s3 palce pateczkowate, zwane réw-
niez palcami Hipokratesa. Maja one ksztatt ,,pateczek dobo-
sza” — w ktorych wystepuje zwiekszenie kata miedzy
tozyskiem paznokcia a watem paznokciowym (kat Lovi-
bonda, prawidtowo wynosi 160 stopni). Paznokcie przyj-
muja ksztatt szkietek od zegarka i charakteryzuja sie
znaczna wypuktoscia oraz zaokraglonym ksztattem. Naj-
czesciej zmiany wystepuja na wszystkich palcach rak, rza-
dziej stop. W wiekszosci przypadkéw osteoartropatia
przerostowa jest choroba wtérna, konsekwencja zmian cho-
robowych w obrebie klatki piersiowej. U dorostych nalezy
pamietac, ze jej podtozem moze by¢ rak ptuca, ktéry jest
stwierdzany u 4-32% chorych z tym objawem (zwtaszcza
rak niedrobnokomaérkowy ptuc) [2, 4, 7-9].

Drugi przyktad opisanego zespotu paranowotworowego
to wtérna polimialgia reumatyczna. Jezeli podejrzewa sie
polimialgie reumatyczna, nalezy wykona¢ dodatkowe
badania przesiewowe w kierunku procesu rozrostowego,
tj. badanie radiologiczne klatki piersiowej, badanie ultra-
sonograficzne jamy brzusznej, u kobiet badanie mam-
mograficzne i badanie ginekologiczne, u mezczyzn ocene
gruczotu krokowego. W zaleznosci od obecnosci dodat-
kowych objawow nalezy wykona¢ bardziej szczegdtowe
badania diagnostyczne.

Wsrod zespotéw paranowotworowych pod maska
polimialgii reumatycznej moga wystepowac: rézne nowo-
twory lite (m.in. rak nerki, gruczotu krokowego, piersi, jeli-
ta grubego, zotgdka) oraz nowotwory krwi (szpiczak mno-
gi, gammapatia monoklonalna, makroglobulinemia
Waldenstroma, ostra biataczka szpikowa, zespét mielo-
dysplastyczny, przewlekta biataczka limfatyczna). Czesto
objawy polimialgii wyprzedzaja rozpoznanie nowotworu
0 1-13 miesiecy. Wtérna polimialgia ma atypowy przebieg.
Czesciej wystepuje u 0s6b w mtodszym wieku (ponizej 50.
roku zycia), objawy sg niesymetryczne, wystepuje gorsza
odpowied? na leczenie glikokortykosteroidami. Objawy maja
tendencje do cofania sie dopiero po wyleczeniu choroby
podstawowej [2, 4, 7, 9-12].

Na podstawie przytoczonych przypadkéw wydaje sie,
ze problem choroby nowotworowej jest bardzo istotny
w reumatologii, szczeg6lnie w przypadkach klinicznych o nie-
typowym przebiegu. Warto zauwazy¢, ze opisane przyktady
byty wybrane sposréd historii choréb pacjentéw hospitali-
zowanych w okresie jednego kwartatu. Czes¢ z tych chorych
byta przyjeta w trybie planowym, co wigzato sie z opdz-
nieniem witasciwego rozpoznania. Ponadto niektére z opi-
sanych przyktadéw klinicznych byty wczesniej szeroko dia-
gnozowane w innych szpitalach, w ktérych nie udato sie
rozpozna¢ choroby nowotworowej. Leczenie choroby
nowotworowej powoduje u wiekszosci chorych wycofanie
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sie objawdw reumatycznych, a ponowne pojawienie sie nie-
ktérych cech moze sugerowaé wznowe choroby rozrostowej
i byé pomocnym markerem monitorowania schorzenia
onkologicznego.

Autorzy deklarujg brak konfliktu intereséw i zrodet
zewnetrznego finansowania.
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