
3 0 � У К Р А Ї Н С Ь К И Й  Р Е В М А Т О Л О Г І Ч Н И Й  Ж У Р Н А Л  •  №  2  ( 8 0 )  •  2 0 2 0

АКТУАЛЬНІСТЬ
Рак легені (РЛ) вважається найчастішою фор�

мою злоякісних новоутворень (Muzamil J. et al., 2017; 
Wilkins C.M. et al., 2017; Latimer  K.M., 2018�����������). При цьо�
му аутоімунні ревматичні параканкрозні зміни вини�
кають у 0,5–4,0% хворих на РЛ (Мiret М. et al., 2017). 
Паранеопластичний синдром (ПНПС) безпосеред�
ньо не пов’язаний із первинною неоплазмою та її 
метастазами, а зумовлений складними запальни�
ми системними чи локальними дистантними зміна�
ми, перебіг його часто відбувається у вигляді «пе�
рехресту» (overlap) ревматичного й пухлинного за�
хворювань (Hébant B. et al., 2016; Ramírez-Bellver J.L. 

et  al., ������� ����������������  ����������������    �2017). Вивчення такого ПНПС при  РЛ є ак�
туальною проблемою сучасної ревматології та он�
кології (Durieux V. et al., 2017), при цьому його клі�
ніко-лабораторні прояви (артрит, вовчакоподіб�
ний, псевдосклеродермічний синдроми) виникають 
у 15% хворих з цією формою неоплазми (Pileckyte M. 
et al., 2018), частіше з наявністю метастазів у кістки 
(Hakkou J. et al., 2012).

Доведено, що при  таких ревматичних захво�
рюваннях, як системний червоний вовчак  (СЧВ), 
системна склеродермія (ССД), хвороба Шегре�
на (ХШ), дерматополіміозит (ДПМ) і ревматоїдний 
артрит (РА), підвищується ризик розвитку злоякіс�
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СИСТЕМНІ ХВОРОБИ 
СПОЛУЧНОЇ ТКАНИНИ ЯК ПРОЯВ 
ПАРАНЕОПЛАСТИЧНОГО 
СИНДРОМУ У ХВОРИХ 
НА РАК ЛЕГЕНІ
Актуальність. При запальних аутоімунних ревматичних захворюваннях 
підвищується ризик розвитку злоякісних новоутворень. Такі коморбід­
ні хвороби, як прояви паранеопластичного синдрому (ПНПС), вплива­
ють на перебіг раку легені (РЛ) та знижують виживаність хворих. Мета 
і завдання дослідження: визначити частоту, клінічні ознаки й чинники 
ризику ревматологічного ПНПС при РЛ, встановити характер взаємо­
впливу обох патологічних процесів. Матеріал і методи. Під спостере­
женням перебували 1669 пацієнтів із РЛ віком від 24 до 87 років (у се­
редньому — 59 років), серед яких дрібноклітинний гістологічний варіант 
захворювання діагностовано у 18% спостережень, а недрібноклітин­
ний — у 82%. Співвідношення IB, IIA, IIB, IIIA, IIIB, IV стадій захворювання 
становило 1:2:6:58:43:57. Середній показник інтегральної стадійності 
пухлинного процесу був 6 в.о., а його тяжкості перебігу — 3 в.о. Часто­
та коморбідних ревматоїдного артриту, системного червоного вовча­
ка, системної склеродермії, хвороби Шегрена, дерматополіміозиту 
та  імуноглобулін-G4-асоційованого захворювання (як проявів ПНПС) 
співвідносилася 8:7:4:3:2:1. Результати. Доведено зв’язок розвитку РЛ 
і коморбідних системних аутоімунних захворювань сполучної тканини, 
визначено частоту виникнення такого ПНПС, клінічні ознаки його пере­
бігу (шкірно-суглобово-м’язові прояви, вісцерити) і зв’язок із фоновим 
пухлинним процесом (тяжкість неоплазми, характер проростання в су­
сідні органи й метастазування, верхівкова локалізація, дрібноклітинний 
та недрібноклітинний гістологічний варіант), наведено відмінності клініко-
лабораторних ознак «пухлинних» варіантів ревматичних хвороб і «пер­
винних» (ідіопатичних), негативний вплив ПНПС на виживаність хворих 
на РЛ, залежність появи ПНПС від застосовуваних препаратів хіміотерапії 
(антиметаболітів, алкалоїдів барвінку, антрациклінів) і розвитку усклад­
нень від лікувальних заходів (легенева гіпертензія, порушення мозково­
го кровообігу, променевий пневмофіброз, жовтяниця, тромбофлебіт). 
Висновки. Подальше вивчення ревматологічного ПНПС при РЛ дозво­
лить поліпшити якість ранньої діагностики обох груп захворювань, роз­
робити прогностичні критерії та підвищити ефективність індивідуальної 
комбінованої медичної технології лікування хворих.
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них новоутворень (Picano E. et al., 2014; Radner H., 
2016), які наявні майже у 2% цих пацієнтів (Wang H.L. 
et al., 2017���������������������������������������). Ці коморбідні хвороби знижують вижи�
ваність пацієнтів із РЛ (�������������������������������Azar L., Khasnis A., 2013; Kat�
zen J.B. et al., 2015; Park J.K. et al., 2016).

Факт взаємозв’язків ревматологічної та  онко�
логічної патології багато в  чому визначається на�
явністю вираженої дисрегуляції системи імунітету 
при обох групах хвороб (Kanaji N. et al., 2014; Go
obie G.C. et al., 2015; Azrielant S. et al., 2017). Існує 
думка, що частота розвитку злоякісних новоутво�
рень пов’язана не з самим ревматичним систем�
ним аутоімунним захворюванням, а із застосуван�
ням препаратів патогенетичної терапії, але ці питан�
ня потребують додаткового вивчення (Świerkot  J. 
et al., 2013; Tokuda H. et al., 2017). Водночас успішне 
лікування РЛ (оперативне, радіохіміотерапія) може 
супроводжуватися зникненням ознак ПНПС (�����Stum�
mvoll G.H. et al., 2010; Beel A.J. et al., 2018).

Мета і завдання дослідження — визначити частоту 
та клінічні ознаки ПНПС при РЛ, перебіг яких відбува�
ється у вигляді системних ревматичних аутоімунних 
захворювань, вивчити характер взаємовпливу з пе�
ребігом пухлинного процесу, оцінити фактори ризи�
ку розвитку ПНПС.

МАТЕРІАЛ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ
Під спостереженням перебували 1669 хво�

рих на РЛ віком від 24 до 87 років (в середньому — 
59,0±0,2 року), серед яких 89% чоловіки і 11% жінки. 
Правобічна локалізація ракового процесу мала місце 
у 57% пацієнтів, лівобічна — у 42%, двобічна — у 1%. 
Верхньочастковий РЛ встановлено у 29% випадків, 
середньоверхньочастковий — в 21%, верхньониж�
ньочастковий зліва — в 20%, нижньочастковий — 
в 13%, медіастинальний — в 11%, середньочаст�
ковий — у 3%, середньо-нижньочастковий — у 2% 
випадків. Дрібноклітинний гістологічний варіант за�
хворювання діагностовано у  19% спостережень, 
а  недрібноклітинний  — у  82%, серед яких адено�
карциному констатовано у 37% обстежених пацієн�
тів і у 46% осіб з недрібноклітинною формою, плос�
коклітинну карциному — у 35 та 43%, великоклітин�
ну — у 9 і 11% відповідно.

Захворювання IB і ІІА стадії виявлено відповідно 
в 1% випадків РЛ, IIB — у 4%, IIIA — у 35%, IIIB — у 26%, 
IV — у 34% випадків. Середній показник інтеграль�
ної стадійності пухлини (SТT) становив 5,9±0,03 в.о., 
інтегрального індексу тяжкості пухлинного процесу 
(IWT) — 2,9±0,02 в.о., який оцінювали за формулою: 

IWT = ln[T + N2 + (SM)2], 
де ln — натуральний логарифм, Т — міжнародний по�
казник характеру первинної пухлини, N — міжнарод�
ний показник метастатичного ураження регіонарних 
лімфатичних вузлів, SМ — сума віддалених органів 
з метастазами. З проявів РЛ у 10% хворих відзначе�
но ексудативний плеврит, у 8% — компресійний син�
дром, у 7% — проростання пухлини у трахею, у 3% — 
відповідно в ребра і грудну стінку, у 2% — у стравохід 
і у 1% — в перикард, у 4% — обтураційний ателек�
таз, у 3% — здавлення поворотного нерва і у 2% — 

верхньої порожнистої вени. Метастази в лімфатич�
них вузлах виявлено у 81% випадків РЛ, у віддале�
них органах — у 31%, у скелеті — у 20%.

Серед обстежених хворих на РЛ відібрано основ
ну (1-шу) групу зі 157 (9%) осіб віком від 23 до 79 ро�
ків (в середньому — 58,0±0,8 року), у яких виявлено 
ті чи інші ознаки ПНПС за типом аутоімунних запаль�
них ревматичних захворювань (ревматоїдоподібний 
артрит (РПА), СЧВ, ССД, ХШ, ДПМ, імуноглобулін-
G4-асоційоване захворювання — IgG4). Додатко�
во представників основної групи розподілено на дві 
підгрупи — 79 хворих (5% загальної кількості та 50% 
кількості 1-ї групи) з  РПА (підгрупа А) і  78 (також 
5 і 50% відповідно) із системними захворюваннями 
сполучної тканини (підгрупа Б). Співвідношення час�
тоти ДПМ, ССД, СЧВ, ХШ і IgG4 у групі Б становило 
7:4:3:2:1. Перебіг РПА, СЧВ, ССД, ХШ, ДПМ та IgG4 
порівнювали з таким відповідно у 105; 93; 77; 37; 35 
і 16 пацієнтів із класичними «первинними» захворю�
ваннями, які відповідали за статтю, віком і триваліс�
тю захворювання.

Для діагностики РЛ і його метастазів використо�
вували методи рентгенографії, комп’ютерної томо�
графії та магнітно-резонансної томографії (апарати 
Multix-Compact-Siеmens, Німеччина, Somazom-Emo�
tion-6-Siemens, Німеччина, Gygoscan-Intera-Philips, 
Нідерланди, циклотрон Siemens-RDS- Eclipse-RD, 
Німеччина), фіброскоп Olympus-GIF-Q20 (Японія) 
і сонограф Envisor-Philips (Нідерланди).

Статистичну обробку отриманих результатів до�
сліджень проведено за допомогою комп’ютерного 
варіаційного, непараметричного, кореляційного, 
одно- (ANOVA) і багатофакторного (ANOVA/MANOVA) 
дисперсійного аналізу (програми Microsoft Excel 
та Statistica-Stat-Soft, США). Оцінювали середні зна�
чення, їх стандартні помилки й відхилення, коефіці�
єнти параметричної кореляції Пірсона та непараме�
тричної Кендалла, критерії однорідності дисперсії 
Брауна — Форсайта (BF) і Уїлкоксона — Рао, від�
мінностей Стьюдента і Макнемара — Фішера, а та�
кож достовірність статистичних показників. Кри�
тичним рівнем значущості перевірки статистичних 
гіпотез у цьому дослідженні вважали такий, що ста�
новив 0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ
У хворих основної групи були достовірно (на 9%) 

вищими показники SТT і IWT (на 25%). При цьому 
1-ша група відрізнялася від 2-ї у 2,1 раза вищою час�
тотою ексудативного плевриту, у 3,2 раза — пророс�
тання пухлини в грудну стінку і в 4,7 раза — здавлен�
ня верхньої порожнистої вени. За даними багатофак�
торного аналізу Уїлкоксона — Рао, клінічні ознаки 
перебігу РЛ впливають на характер ПНПС. Ми віді�
брали ті ознаки РЛ, які одночасно мали з ПНПС дис�
персійні зв’язки Брауна — Форсайта та кореляційні 
Кендалла. Виявилося, що кількість складових проя�
вів ПНПС збільшується з віком хворих на РЛ, з підви�
щенням стадійності й тяжкості перебігу захворюван�
ня. На обидві підгрупи пацієнтів із ПНПС (А, Б) впли�
вають локалізація пухлинного процесу, форма РЛ, 
плоскоклітинний гістологічний його варіант, пара�
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метри IWT. За даними аналізу однорідності дисперсії 
Брауна — Форсайта, на кількість проявів ПНПС чи�
нять вплив проростання пухлини у стравохід, груд�
ну стінку і верхню порожнисту вену. У підгрупі А така 
дія стосується здавлення РЛ верхньої порожнис�
тої вени, проростання у трахею, стравохід та груд�
ну стінку, а ПНПС у підгрупі Б пов’язаний з наявніс�
тю ексудативного плевриту й проростанням пухли�
ни в перикард (рис. 1).

Відмінності частоти ураження окремих суглобів 
при РПА і «первинному» РА наведено на рис. 2. У пер�
шій групі цих хворих співвідношення поліартриту і олі�
гоартриту становило 2:1, а в другій (група порівнян�
ня) — 34:1 (відмінності достовірні). При цьому симе�
тричність ураження суглобів у разі РПА спостерігалася 
у 13 разів рідше. У пацієнтів із ПНПС без РПА були від�
сутні ентезопатії, наявні у 22% спостережень РПА, 
у 3,7 раза рідше відзначали остеоартропатію Бам�
бергера, у 7,9 раза — тендовагініт. При зіставленні 
з хворими на РА у разі РПА відзначали у 16 разів вищу 

частоту серонегативності захворювання за ревмато�
їдним фактором, у 1,5 раза — за антитілами до цикліч�
ного цитрулінового пептиду, у 1,3 раза — за антитіла�
ми до віментину. Остеоузури, інтраартикулярні хон�
дромні тіла, тіла Штайді та Гоффа відповідно виявлено 
у 51; 24; 6 і 4% хворих на РА, ці рентгеносонографічні 
ознаки суглобового синдрому при РПА були відсутні. 
У пацієнтів з РЛ на ¼ нижчими виявилися рівні індек�
сів DAS і Лансбурі (відмінності достовірні).

ПНПС у вигляді РПА (підгрупа А) мав дисперсій�
ний та прямий кореляційний зв’язок із метастазами 
у скелеті, ПНПС у підгрупі Б — з метастазами у відда�
лених органах. Як свідчіть аналіз Макнемара — Фі�
шера, СЧВ при ПНПС у підгрупі Б характеризувався 
частішим розвитком лімфаденопатії, периферич�
ної нейропатії та офтальмопатії (увеїту), а також на�
яності антитіл до Смітт-антигену, ССД — базально�
го пневмофіброзу та антитопоізомеразних антитіл 
у крові, ХШ — підвищенням показників антинукле�
арного фактора та кріоглобулінів у  крові, ДПМ  — 
розвитку синдрому Готтрона та ураження шкіри до�
лоней і п’ят, IgG4 — інтерстиціального пневмоніту 
й підвищення концентрації у крові трансформуючо�
го фактора росту-β1. Для паранеопластичного СЧВ 
виявилися нетиповими хронічні дискоїдні зміни шкі�
ри, виразковий стоматит і хейліт, гломерулонефрит 
і високі показники антитіл до кардіоліпіну й вовча�
кового антикоагулянту, для ССД — зміни шкіри ту�
луба, остеоліз кінчиків пальців, ураження стравохо�
ду та наявність антитіл до рибонуклеопротеїну, для 
ХШ — серопозитивність за ревматоїдним фактором 
і ураження нирок у вигляді тубулоінтерстиціально�
го нефриту, для ДПМ — дигітальний некроз пальців 
і формування антисинтетазних антитіл, для IgG4 — 
аутоімунні тиреоїдит і панкреатит.

Показники трирічної виживаності хворих основ
ної групи (з ПНПС) виявилися значно гіршими, аніж 
у групі порівняння (рис. 3), і до 24-го місяця всі пред�
ставники з РПА, СЧВ, ССД, ХШ, ДПМ та IgG4 помер�
ли. У цих пацієнтів тривалість життя після встанов�
лення діагнозу РЛ була в середньому на 4 міс мен�
шою.

ОБГОВОРЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ
За даними літератури, РЛ частіше приєднується 

до тривалого перебігу склеродермічного пневмофі�
брозу (Grund D., Siegert E., 2016) із серопозитивністю 
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Рис. 3. Показники трирічної виживаності у хворих на РЛ
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Рис. 1. Показники ступеня впливу (BF) окремих підгруп ПНПС на клі-
нічні ознаки РЛ: 1 — здавлення пухлиною верхньої порожнистої вени; 
2 — проростання пухлини у стравохід; 3 — проростання пухлини в груд-
ну стінку; 4 — проростання пухлини у трахею; 5 — проростання пух-
лини в ребра; 6 — компресійний синдром; 7 — проростання пухлини 
в перикард; 8 — здавлення пухлиною поворотного нерва; 9 — ексу-
дативний плеврит; 10 — обтураційний ателектаз
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Рис. 2. Частота ураження окремих суглобів у хворих на РПА і РА (%): 
1 — колінний; 2 — гомілковостопний; 3 — променезап’ястковий; 4 — 
міжфаланговий ступні; 5 — п’ястково-фаланговий; 6 — міжфаланго-
вий кистей; 7 — ліктьовий; 8 — плеснофаланговий; 9 — кульшовий; 
10 — плечовий; 11 — верхньощелепний; 12 — груднино-ключичний
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за антитопоізомеразними антитілами (Katzen J.B. et al., 
2015), антитіл до амілоїдних білків SSA і SSB (Ido M. 
et al., 2015) і до рибонуклеїнової полімерази-ІІІ (�����Bach�
meyer C., Rein C., 2015; Motegi S. et al., 2015; Shah A.A. 
et al., 2017�������������������������������������������). Поява пухлинного процесу на тлі СЧВ час�
тіше виникає у хворих із високим рівнем у крові вовча�
кового антикоагулянту, антитіл до фосфоліпідів і кар�
діоліпіну (���������������������������������������������Fei X. et al., 2017��������������������������), у разі ДПМ — транскрип�
ційного проміжного фактора-1β (Ohashi M. et al., 2010; 
Taki E. et al., 2016) і антисинтетазних антитіл (Boleto G. 
et al., 201�������������������������������������������7), а при всіх системних захворюваннях спо�
лучної тканини — параметри у крові трансформую�
чого фактора росту-β1 та інших тумороасоційованих 
чинників (De Luca G. et al., 2015; Dolcino M. et al., 2018).

Необхідно відзначити, що деякі варіанти ПНПС 
у хворих на РЛ можуть виникати внаслідок ускладнень 
проведеної хіміотерапії (Kieffer J.M. et al., 2017), що, 
перш за все, стосується препаратів платини і таксанів 
(�������������������������������������������������������Kolb N.A. et al., 2016���������������������������������). Як свідчить аналіз одноріднос�
ті дисперсії Брауна — Форсайта та непараметричний 
кореляційний Кендалла, на формування ПНПС при РЛ 
у підгрупах А і Б чинять негативний прямий вплив по�
тужність проведеної променевої терапії, застосуван�
ня із 8 груп препаратів у складі хіміотерапії антимета�
болітів (гемцитабіну, метотрексату, пеметрекседу, 
флуороурацилу), алкалоїдів барвінку (вінбластину, 
вінкристину), антрациклінів (блеоміцину, доксорубі�
цину, ідарубіцину, мітоміцину, епірубіцину).

У процесі радіохіміотерапії мієлодепресія розви�
нулася у 7% випадків, гострий променевий пневмоніт 
і легенева гіпертензія — у 3%, променевий езофагіт, 
гострий коронарний синдром, променевий фіброз 
легень та неприборкане блювання — у 2%, відповідно 
гострий тубулоінтерстиціальний нефрит, порушення 
мозкового кровообігу, гострий тромбофлебіт, стій�
ка діарея, жовтяниця, тромбоемболія гілок легене�
вої артерії — у 1%. Багатофакторний аналіз Уїлкок�
сона — Рао продемонстрував вплив характеру ПНПС 
на ускладнення радіохіміотерапії. За даними непа�
раметричного порівняльного аналізу Макнемара — 
Фішера, у разі наявності ПНПС у підгрупах А і Б час�
тіше появлялися легенева гіпертензія, порушення 
мозкового кровообігу, променевий пневмофіброз, 
жовтяниця і тромбофлебіт.

На підставі статистичної обробки отриманих даних 
дослідження зроблено такі висновки, що мають пев�
ну практичну спрямованість (ступінь прогнозування 
пропонованого результату моделі був >70%): 1) вер�
хівковий рак Панкоста — Тобіаса є чинником ризику 
розвитку ревматичного ПНПС; 2) факторами ризику 
виникнення такого ПНПС слід вважати ексудативний 
плеврит, здавлення верхньої порожнистої вени і про�
ростання пухлини в грудну стінку; 3) поява коморбід�
них системних аутоімунних захворювань сполучної тка�
нини у хворих на РЛ потребує відміни препаратів груп 
антиметаболітів, алкалоїдів барвінку та антрациклінів.

З урахуванням отриманих даних надамо деякі ко�
ментарі. Відоме почастішання випадків приєднання 
РЛ у хворих на РА, а рецидивуючий серонегативний 
синовіт за відсутності ефекту від глюкокортикоїдної 
терапії має насторожувати щодо пухлинного проце�
су (Jeong H. et al., 2017). Достовірний ризик розвитку 

РЛ спостерігається і на тлі СЧВ (Ni J. et al., 2014; Cao L. 
et al., 2015; Wu Y., Hou Q., 2016), ССД і ХШ (Sargın G. et al., 
2015; Topuzoglu S. et al., 2015; Bernal-Bello D. et al., 2017; 
Kim H.J. et al., 2017), ДПМ (Zarrabi K. et al., 2017; Zerdes I. 
et al., 2017). Підвищує частоту взаємозв’язків розвитку 
системних хвороб сполучної тканини і РЛ наявність ге�
нетичної схильності одночасно до обох патологічних 
процесів, зокрема мутацій генів GSAs і DEGs (Hong G. 
et al., 2017; Rosenberger A. et al., 2017).

ВИСНОВКИ
Доведено зв’язок розвитку РЛ і коморбідних сис�

темних аутоімунних захворювань сполучної ткани�
ни (РА, СЧВ, ССД, ХШ, ДПМ, IgG4), визначено часто�
ту виникнення такого ПНПС, клінічні ознаки його пе�
ребігу (шкірно-суглобово-м’язові прояви, вісцерити) 
і зв’язок із фоновим пухлинним процесом (тяжкість 
неоплазми, характер проростання в сусідні органи 
й метастазування, верхівкова локалізація, дрібноклі�
тинний та недрібноклітинний гістологічний варіант). 
Існують відмінності клініко-лабораторних ознак «пух�
линних» варіантів ревматичних хвороб і «первинних» 
(ідіопатичних), встановлено негативний вплив ПНПС 
на виживаність хворих на РЛ, залежність появи ПНПС 
від застосовуваних деяких груп препаратів хіміотера�
пії (антиметаболітів, алкалоїдів барвінку, антрациклі�
нів) і розвитку ускладнень лікувальних заходів (легене�
ва гіпертензія, порушення мозкового кровообігу, про�
меневий пневмофіброз, жовтяниця, тромбофлебіт). 
Подальше вивчення ревматологічного ПНПС при РЛ 
імовірно дозволить поліпшити якість ранньої діагнос�
тики обох груп захворювань, розробити прогностич�
ні критерії та підвищити ефективність індивідуальної 
комбінованої медичної технології лікування пацієнтів.
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Резюме. Актуальность. При  воспалитель­
ных аутоиммунных ревматических заболева­
ниях повышается риск развития злокачествен­
ных новообразований. Такие коморбидные бо­
лезни, как проявления паранеопластического 
синдрома (ПНПС), влияют на течение рака лег­
кого  (РЛ) и  снижают выживаемость больных. 
Цель и задачи исследования: определить ча­
стоту, клинические признаки и факторы риска 
ревматологического ПНПС при РЛ, установить 
характер взаимовлияния обоих патологических 
процессов. Материал и методы. Под наблю­
дением находились 1669 больных РЛ в возрасте 
от 24 до 87 лет (в среднем — 59 лет), среди кото­
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рых мелкоклеточный гистологический вариант 
заболевания диагностирован в 18% наблюде­
ний, а немелкоклеточный — в 82%. Соотноше­
ние IB, IIA, IIB, IIIA, IIIB, IV стадий заболевания со­
ставило 1:2:6:58:43:57. Средний показатель ин­
тегральной стадийности опухолевого процесса 
составил 6 о.е., а его тяжести течения — 3 о.е. 
Частота коморбидных ревматоидного артрита, 
системной красной волчанки, системной скле­
родермии, болезни Шегрена, дерматополимио­
зита и иммуноглобулин-G4-ассоциированного 
заболевания (как проявлений ПНПС) соотно­
силась 8:7:4:3:2:1. Результаты. Доказаны вза­
имосвязи развития РЛ и коморбидных систем­
ных аутоиммунных заболеваний соединитель­
ной ткани, определены частота возникновения 
такого ПНПС, клинические признаки его течения 
(кожно-суставно-мышечные проявления, висце­
риты) и связь с фоновым опухолевым процес­
сом (тяжесть неоплазмы, характер прорастания 
в соседние органы и метастазирования, верху­
шечная локализация, мелкоклеточный и немел­
коклеточный гистологический вариант), пред­
ставлены отличия клинико-лабораторных при­
знаков «опухолевых» вариантов ревматических 
болезней и «первичных» (идиопатических), не­
гативное влияние ПНПС на выживаемость боль­
ных РЛ, зависимость появления ПНПС от приме­
няемых препаратов химиотерапии (антимета­
болитов, алкалоидов барвинка, антрациклинов) 
и развития осложнений лечебных мероприятий 
(легочная гипертензия, нарушение мозгового 
кровообращения, лучевой пневмофиброз, жел­
туха, тромбофлебит). Выводы. Дальнейшее из­
учение ревматологического ПНПС при  РЛ по­
зволит улучшить качество ранней диагностики 
обех групп заболеваний, разработать прогно­
стические критерии и повысить эффективность 
индивидуальной комбинированной медицин­
ской технологии лечения пациентов.

Ключевые слова: рак, легкие, ревматические 
болезни, паранеопластический синдром.
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P.A. Stepko, S.M. Verzilov, K.V. Liventsova

Donetsk National Medical University, Lyman

Abstract. Relevance. The risk of developing ma­
lignant neoplasms increases in the presence of in­
flammatory autoimmune rheumatic diseases. Co­
morbid diseases such as manifestations of para­

neoplastic syndrome (PNPS) affect the course of 
lung cancer (LС) and reduce the survival rates of 
patients. The purpose and objectives of the re-
search: to determine the frequency, clinical signs 
and risk factors of rheumatological PNPS in LC, 
to establish the nature of the interaction of both 
pathological processes. Material and methods. 
1669 LCpatients aged 24 to 87 years (average 
59 years) were under observation, among which 
the small-cell histological variant of the disease 
was diagnosed in 18% of cases, and non-small-
cell — in 82%. The ratio of IB, IIA, IIB, IIIA, IIIB, IV 
stages of the disease was 1:2:6:58:43:57. The av­
erage integral staging of the tumor process was 
6 r.u., and its severity  — 3 r.u. The incidence of 
comorbid rheumatoid arthritis, systemic lupus er­
ythematosus, systemic scleroderma, Sjögren’s 
disease, dermatopolymiositis and immunoglob­
ulin-G4-associated disease (as manifestations of 
PNPS) correlated with 8:7:4:3:2:1. Results. The 
relationships between the development of LC and 
comorbid systemic autoimmune diseases of the 
connective tissue were proved, the frequency of 
occurrence of such PNPS, the clinical signs of its 
course (skin-joint-muscle manifestations, viscer­
itis) and the relationship with the background tu­
mor process (severity of neoplasm, the nature of 
germination in neighboring organs and metasta­
sis, apical localization, small-cell and non-small-
cell histological variants) were determined, the dif­
ferences of clinical and laboratory signs of «tumor» 
variants of rheumatic disease and «primary» (idio­
pathic), the negative impact of PNPS on the survival 
of patients with RL, the dependence of the occur­
rence of PNPS on the chemotherapy drugs usage 
(antimetabolites, periwinkle’s alkaloids, anthracy­
clines) and the development of complications of 
therapeutic measures (pulmonary hypertension, 
cerebrovascular accident, radiation pneumofibro­
sis, jaundice, thrombophlebitis). Conclusion. Fur­
ther study of rheumatologic PNPS in LC will improve 
the quality of early diagnosis of both groups of dis­
eases, develop prognostic criteria and increase 
the effectiveness of individual combined medical 
technology for treating patients.

Key words: cancer, lung, rheumatic diseases, 
paraneoplastic syndrome.
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