
Морфофункціональна норма, гіпотрофія, гіпофункція, гіпертрофія і гіперфункція 
зовнішньої частини світлосяюче-зеленого тонкоматеріального тіла впливають на розвиток 
людини, її тіл, властивостей, особливостей, здібностей, функцій, функціональних можливостей, 
стан здоров'я, характер фізіологічних, психічних, інтелектуальних, ментальних, емоціональних, 
моральних, етичних, естетичних, ПСІ-феноменальних, духовних, душевних, антидушевних та 
відповідних соціальних проявів. 
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Р.І. ЛІТВІНЯК 

ПАРАНЕОПЛАСТИЧНІ СИНДРОМИ У ХВОРИХ НА РАК ШИЙКИ МАТКИ 

В оглядовій статті розглянуто епідеміологічні та клініко-морфологічні особливості 
паранеопластичних синдромів у хворих на рак шийки матки. Підкреслено необхідність 
подальшого вивчення даної проблеми для покращення діагностики раку шийки матки та 
отримання своєчасного лікування. 

Ключові слова: паранеопластичний синдром, рак шийки матки, клінічні 
особливості. 

В обзорной статье рассматриваются зпидемиологические и клинико-
морфологические особенности паранеопластических синдромов у больньїх на рак шейки 
матки. Подчеркнута необходимость дальнейшего исследования зтой проблемьі для 
улучшения диагностики рака шейки матки и получения своевременного лечения. 

Ключевьіе слова: паранеопластический синдром, рак шейки матки, клинические 
особенности. 

Тіш гегіен> рарег сотійегь ері(ІетіоІо§ісаІ апА сИпісораіНоІо§іс/еаіигех о/рагапеоріахііс 
ьушіготея іп раііепіь тік сегхісаі сапсег. ТИе песе$$і(у о//йгікег зґиіїу о/ Ікіь ргоЬІет /ог 
ітргогетепі о/сегуісаі сапсег (Па£по$Ііс$ апсі іітеїу Ігеаітепі іх зігеььей. 

Кеу н>ог(І5: рагапеоріахііс зупйготе, сегуісаі сапсег, сііпісаі Геаіигез. 

Проблема стану та динаміки захворюваності злоякісними пухлинами репродуктивної 
системи у світі, в тому числі і у нашій країні, залишається надзвичайно актуальною. Згідно 
світової статистики рак шийки матки займає четверте місце серед причин смерті від раку у 
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жінок. У 2012 році зафіксовано 528 тисяч випадків раку шийки матки та 266 тисяч смертей, 
приблизно 80% випадків даного злоякісного новоутворення зустрічається у країнах, що 
розвиваються [1]. Упродовж останніх десяти років в Україні показники захворюваності на рак 
шийки матки залишаються на однаковому рівні і становлять 19-20 випадків на 100 тисяч 
жіночого населення, тобто близько 5 тисяч нових випадків за рік. 

Незважаючи на високу поширеність раку шийки матки, проблема паранеопластичних 
синдромів при цій патології залишається маловивченою. В україномовній та англомовній 
літературі зустрічаються лише поодинокі оглядові статті, а інформацію та цікаві факти про 
різні види паранеоплазій можна почерпнути із статей авторів, які описують клінічні випадки, 
що зустрічаються у їхній практиці. 

Нижче буде розглянуто клініко-морфологічні особливості найбільш вивчених 
паранеопластичних синдромів у хворих на рак шийки матки. 

Синдром неадекватної секреції антидіуретичного гормону 
Більшість пухлин, яка асоціюється із синдромом неадекватної секреції антидіуретичного 

гормону (СНСАДГ), становить дрібноклітинний рак легень (75% усіх випадків) [2]. 
Дрібноклітинні карциноми характеризуються агресивним перебігом, слабкою диференціацією 
та поділяються на дрібноклітинний рак легень та екстрапульмональну дрібноклітинну 
карциному. Екстрапульмональні дрібноклітинні карциноми зустрічаються рідко і становлять 
2,5-5% усіх дрібноклітинних варіантів. Зокрема, дрібноклітинний рак шийки матки займає 
лише 2% серед злоякісних цервікальних пухлин [3,4]. Даний вид пухлини відносять до 
нейроендокринних утворів, які здатні до синтезу різноманітних біологічно активних 
субстанцій, у тому числі адренокортикотропного та антидіуретичного гормонів. 

Як відомо, СНСАДГ характеризується порушенням водно-електролітного обміну, 
зокрема гіпонатріємією та гіпоосмолярністю плазми зі збереженням нормального або 
підвищеного об'єму плазми крові. Для діагностики СНСАДГ використовують критерії 
Бартера/Шварца: 

1. Зниження осмолярності плазми (<275 Мосм/кг); 
2. Неналежна концентрація сечі (>100 Мосм/кг); 
3. Еуволемія; 
4. Підвищена концентрація натрію в сечі (>20 мЕкв/л); 
5. Відсутність прийому діуретиків, нормальні рівні тиреоїдних гормонів та АКТГ. 
Ки]і та його колеги проаналізували 52 випадки дрібноклітинного раку шийки матки у 

Японії і виявили, що гіпонатріємія спостерігалася у 4% пацієнток з І стадією захворювання та 
11% - з ІІ-ІУ ст. [5]. Загалом існує небагато описів СНСАДГ як паранеопластичного синдрому 
при даному виді пухлини. Зокрема, станом на 2009 рік в закордонній літературі можна було 
знайти два таких клінічних випадків [6]. .Гопез та співавтори вперше описали унікальне 
поєднання СНСАДГ та дерматоміозиту при раку шийки матки [7]. 

Синдром Кушинга 
Близько 5-10% випадків синдрому Кушинга є паранеопластичними, з них у 50 - 60% 

хворих під час морфологічного обстеження виявляють нейроендокринні пухлини легень 
(дрібноклітинний рак легень та карциноїд) [8]. Окрім того, даний синдром зустрічається при 
раку щитоподібної та підшлункової залоз, феохромоцитомах, карциномах тимусу. 
Паранеопластичний синдром Кушинга зумовлений пухлинною секрецією 
адренокортикотропного гормону або кортикотропін-рилізинг фактору. Клінічно це 
проявляється артеріальною гіпертензією, гіпокаліємією, м'язовою слабкістю чи 
генералізованим набряком. Характерними ознаками є атипове ожиріння з переважним 
відкладенням жиру в ділянці обличчя, шиї, поява темно-фіолетових стрій на шкірі, обличчя 
«місяцеподібної форми». Діагноз підтверджують шляхом визначення підвищених рівнів 
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кортизолу в плазмі крові, вільного кортизолу сечі та нічного рівня адренокортикотропного 
гормону плазми крові. 

В літературі зустрічаються описи клінічних випадків паранеопластичного синдрому 
Кушинга при дрібноклітинному раку шийки матки. Іешига та його колеги спостерігали жінку, 
у якої підвищений рівень адренокортикотропного гормону (АКТГ) з'явився після 
метастазування пухлини в печінку, а рак шийки матки, незважаючи на проведене хіміо-
променеве лікування, характеризувався агресивним перебігом [9]. НазЬі та співавтори описали 
аналогічний клінічний випадок. 42-річній жінці проведено радикальну гістеректомію з 
тазовою лімфаденектомією, внаслідок проведеного лікування рівень АКТГ нормалізувався. 
Проте під час проведення післяопераційної променевої терапії виявлено метастази в печінці, 
системна хіміотерапія результатів не дала [10]. Проаналізувавши вищенаведену інформацію, 
було б цікаво надалі вивчати паранеопластичний синдром Кушинга у хворих з 
дрібноклітинним раком шийки матки як гіпотетичний негативний прогностичний фактор. 

Дерматоміозит 
Дерматоміозит - системне запальне захворювання, що характеризується ураженням 

скелетної і гладкої мускулатури та шкіри. Добре вивчений зв'язок цієї патології з неоплазіями, 
зокрема раком легень, молочної залози, органів жіночої статевої системи, шлунка, нирок та 
яєчок. Дерматоміозит у 40% хворих попереджує маніфестацію пухлини, синхронно 
проявляється у 26% випадків та у 34% виявляється швидше [11]. V. І. СЬеп та його колеги 
провели дослідження 1012 хворих з дерматоміозитом і у 3 пацієнтів діагностували рак шийки 
матки. В іншому міжнародному дослідженні, під час якого вивчено 618 клінічних випадків 
дерматоміозитів, у 2 хворих виявлено плоскоклітинний рак шийки матки [12]. 

Паранеопластичний дерматоміозит може перебігати гостро й підгостро з ураженням 
шкіри, м'язів, а також із різноманітними ревматологічними проявами (артралгії, поліартрит 
тощо), що не відрізняється від ідіопатичних варіантів, тому слід насамперед виключити 
злоякісне новоутворення в кожного хворого з клінічними проявами дерматоміозиту. 
Ураження шкіри поліморфне: переважають явища еритеми, набряки та дерматиту, переважно 
на відкритих частинах тіла. Виявляють папульозні, бульозні, інколи з виразкуванням, 
петехіальні елементи висипки, телеангіектазії, вогнища пігментації та депігментації, 
гіперкератозу та інші. Характерним є геліотропний набряк і еритема - симптом «окулярів», 
що відіграє важливу роль в діагностиці. Виражена еритема частіше локалізується на обличчі, 
шиї, в ділянці декольте, над суглобами, особливо над проксимальними міжфаланговими та 
п'ястно-фаланговими (синдром Готрона), на зовнішній поверхні передпліччя та плеча, 
передній поверхні стегон та гомілок. Ураження скелетних м'язів проявляється міозитом з 
переважною локалізацією у м'язах проксимальних відділів кінцівок, плечового та тазового 
поясу, шиї, спини, глотки. Клінічно виявляються болі у м'язах, втомлюваність та прогресуюча 
м'язова слабкість. Для діагностики дерматоміозиту, окрім клінічної симптоматики та даних 
об'єктивного огляду, оцінюють рівень креатинфосфокінази, дані електроміографічного 
дослідження і біопсії м'язу. 

Також в літературі зустрічаються поодинокі повідомлення про паранеопластичні 
поліартрити, васкуліти, псевдосклеродермічний синдром при раку шийки матки [13-15]. 

Серед дерматологічних паранеоплазій, що асоціюються з раком шийки матки, одне з 
вагомих місць займає паранеопластичний пемфігус. В одному дослідженні, у якому брало 
участь 163 хворих з паранеопластичним пемфігусом, виявлено, що 84% випадків становили 
пухлини органів кровотворення (з них 38,6% - неходжкінські лімфоми), а 16% -
негематологічні неоплазії. Проте вивчення поширеності даного виду паранеопластичного 
синдрому при пухлинах жіночої статевої системи, зокрема раку шийки матки, не проводилося 
[16]. Клінічна картина пемфігуса характеризується поліморфізмом шкірних висипань: міхурі, 
ерозії, папули. У початковій стадії захворювання на голові, шиї, верхній частині тулуба та 
проксимальних відділах кінцівок з'являються міхурі, що супроводжуються свербежем та при 
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пошкодженні яких утворюються ерозії. Найхарактернішою ознакою даного дерматозу є 
ураження слизової оболонки порожнини рота та губ у вигляді болючих ерозій. Доволі часто 
пошкодження зустрічаються на кон'юктиві, слизовій оболонці носоглотки, стравоходу, трахеї, 
бронхів та зовнішніх статевих органах. 

Детальну клінічну картину паранеопластичного пемфігусу описує Мііті У. та 
співавтори, які спостерігали 46-річну жінку, у якої після маніфестації шкірних симптомів та 
повного обстеження діагностували плоскоклітинний рак шийки матки. Після проведеного 
радикального хірургічного лікування ознаки дерматозу зникли [17]. 

Рідше зустрічаються статті з клінічними випадками паранеопластичної бульозної 
еритеми [18]. 

Серед хворих з раком шийки матки зустрічаються і паранеопластичні гематологічні 
синдроми. Відомо, що гранулоцитоз зустрічається у 40% пацієнтів з раком легень та 
шлунково-кишкового тракту, 20% з раком молочної залози, 30% - пухлинами головного мозку 
та яєчників та 10% - раком нирки [19]. Незважаючи на те, що злоякісні клітини при патології 
шийки матки дуже рідко продукують такі гемопоетичні фактори, як 0-С8Р, ОМ-С8Р та ІЬ-6, в 
літературі зустрічаються повідомлення про паранеопластичний гранулоцитоз у даної групи 
гінекологічних хворих [20]. 

Надзвичайно цікавою темою для подальшого вивчення є паранеопластичні неврологічні 
синдроми при раку шийки матки, адже навіть досвідченим невропатологам часто буває 
складно адекватно оцінити симптоматику. Ро\уєг ОР та його колеги описали двох хворих з 
помірно диференційованою папілярною аденокарциномою шийки матки, у яких діагностували 
паранеопластичну дегенерацію мозочка. У клінічній картині в обох випадках домінували 
розлади ходи, постуральна нестійкість, диплопія, атаксія, дизартрія; антинейрональні антитіла 
апїі-Уо, апїі-Кі та апІі-Ни були від'ємними [21]. № у Б Е і співавтори спостерігали у 37-річної 
жінки з плоскоклітинним раком шийки матки паранеопластичний Ма2-позитивний 
енцефаліт, що проявлявся вертикальним паралічем зору та ознаками гіпоталамічного 
ожиріння [22]. 

Отже, проблема раннього виявлення клінічних ознак паранеопластичних синдромів є 
надзвичайно актуальною. Постійно підкреслюється, що недостатнє знання практичними 
лікарями (особливо лікарями загальної практики) «масок» злоякісних пухлин часто 
призводить до некоректних дій і лікарських помилок, які найчастіше спрямовані на тривале і 
безрезультатне лікування різноманітних проявів, а не самої неоплазії. Враховуючи масштаби 
поширення раку шийки матки, лікарям різних профілів, в першу чергу терапевтам, онкологам, 
дерматологам, гінекологам , слід поглибити знання паранеопластичних синдромів при даній 
патології. Заслуговує увагу для подальшого вивчення паранеопластичний синдром Кушинга 
як можливий додатковий негативний прогностичний фактор у хворих на дрібноклітинний 
варіант раку шийки матки. 
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