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Streszczenie

Zapalenie skérno-miesniowe (dermatomyositis — DM) czesto
wspdtistnieje z chorobami nowotworowymi, dlatego rozwaza sie
uznanie go za zesp6t paranowotworowy. Mechanizmy patogene-
tyczne odpowiedzialne za to wspétistnienie nie sg jednak w petni
poznane. Pierwsze piec lat od rozpoznania DM to okres najwiek-
szego ryzyka wystapienia nowotworu ztosliwego, chociaz choroba
nowotworowa moze ujawnic sie przed DM lub w trakcie jego roz-
poznania. Typy nowotwordw ztosliwych stwierdzane u oséb z DM
s zblizone do wystepujacych w populacji ogélnej, najczesciej spo-
tyka sie nowotwory jajnika, ptuc, przewodu pokarmowego, sutka
i chtoniaki nieziarnicze.

We wspotwystepowaniu DM i nowotworu duzg role odgrywa wiek.
Zaleznosc ta jest istotnie wieksza u starszych chorych w poréw-
naniu z mtodszymi, a najwieksza czestos¢ zachorowan wystepuje
w wieku 40-69 lat.

W pracy przedstawiono przypadek 60-letniej chorej na DM i nowo-
twor sutka w wywiadzie oraz ze wspétistniejgcymi nowotworami
jajnika i macicy. Pacjentke poddano leczeniu operacyjnemu i che-
mioterapii. W czasie 11-miesiecznej obserwacji od czasu zakoncze-
nia leczenia stan chorej byt dobry, zaprzestano leczenia farmako-
logicznego. Nawrét objawéw odpowiadajacych DM byt powodem
ponownej diagnostyki, ktéra wykazata obecnos¢ zmian budzacych
podejrzenie, ze s3 to zmiany przerzutowe raka jajnika do tkanki
podskérnej brzucha.

Wstep

Choroby zapalne miesni, nalezace do najrzadziej
wystepujacych uktadowych choréb tkanki tacznej, sta-
nowia niejednorodna grupe schorzen. Charakteryzuje je

Summary

The association between dermatomyositis (DM) and malignancy
has been recognized for a long time. Dermatomyositis has been
assessed as a paraneoplastic syndrome. The pathogenesis of this
co-morbidity is poorly understood.

Dermatomyositis precedes the neoplasm in some cases, in other
it may occur together with the neoplasm and sometimes the neo-
plasm may occur first. The higher risk of the development of the
neoplasm occurs during the first five years of the diagnosis of DI\
Primary tumours occur in ovaries, lungs, gastrointestinal tract,
breast and lymphonodes.

The prognosis of the neoplasm development depends on age. The
incidence of neoplasm in adults is higher than in young persons.
The peak incidence occurs between the ages of 40 and 69 years.
We present a case report of a 60-year-old woman with the diag-
nosis of DM and breast cancer and coinciding female genital tract
cancers. The patient underwent the surgery and chemotherapy.
The patient was observed for 11 months after completion of treat-
ment and she was in good condition. The relapse of DM symp-
toms was the reason for cancer rescreening and the metastases
of ovarian cancer to subcutaneous tissue of the abdomen were
found.

obecnos¢ zmian zapalnych w miesniach o ré6znym nasi-
leniu, nie do konca poznanej etiologii oraz immunolo-
gicznej patogenezie, w ktorej uczestnicza mechanizmy
komorkowe i/lub humoralne. Zmiany pierwotnie poja-
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wiajg sie w miesniach szkieletowych, jednak zapalne

miopatie sg czesto skojarzone z wyraznymi objawami

ogoélnoustrojowymi, a zwtaszcza zajeciem ptuc, serca
lub przewodu pokarmowego.

Wyrdznia sie trzy zasadnicze podgrupy miopatii zapal-
nych: zapalenie wielomiesniowe (polymyositis — PM), zapa-
lenie skdrno-miesniowe (dermatomyositis — DM) i wtreto-
we zapalenie miesni (inclusion body myositis — IBM).

Wedtug Bohana i Petera [1] obok idiopatycznych
postaci wyrézni¢ mozna jeszcze kilka typéw tych scho-
rzen:

- zapalenie skérno-miesniowe lub PM towarzyszace ztos-
liwym nowotworom narzgdowym,

- dzieciece DM (juvenile dermatomyositis — JDM) lub
dzieciece PM (juvenile polymyositis — JPM) charaktery-
zujace sie zapalnymi zmianami naczyniowymi,

- DM lub PM towarzyszace uktadowym chorobom tkan-
ki tacznej, obejmujace zarowno zdefiniowane choroby
tkanki tacznej, jak i zespoty naktadania,

-inne rzadkie postacie: ziarniniakowe, eozynofilowe,
ograniczone.

W 1995 r. Whitmor [2] zmodyfikowat ten podziat,
wyodrebniajgc mato jeszcze poznang odmiane DM bez
zmian miesniowych (dermatomyositis sine myositis,
amyopathic dermatomyositis — ADM).

Wspotistnienie DM z nowotworami dotyczy tylko
ludzi dorostych [3], czestos¢ ich wystepowania oceniana
jest przez réznych autoréw na 6-60% [4-6]. Wsrod czyn-
nikéw ryzyka wystapienia nowotworu wymienia sie:
wiek chorego (5. dekada zycia lub starsi), pte¢ meska, zta
odpowiedzZ na leczenie, brak objawu Raynauda oraz brak
przeciwciat swoistych dla miopatii zapalnych [4, 7-10].
Wiek odgrywa réwniez duza role we wspodtwystepowa-
niu nowotworéw z DM. Zaleznosc¢ ta jest istotnie wiek-
sza u starszych chorych w poréwnaniu z mtodszymi,
a najwieksza czestosé wystepowania nowotworéw z DM
opisywano u chorych w wieku 40-69 lat [4].

Nowotwory zwykle stwierdza sie juz w okresie roz-
poznania DM lub w ciggu pierwszych 2 lat trwania cho-
roby. Niektérzy autorzy wyrazaja opinie, ze czas ten nale-
zy wydtuzy¢ do 5 lat [10]. W pewnym odsetku
przypadkéw objawy choroby nowotworowej wyprzedza-
ja wystapienie klinicznych objawéw DM [11, 12].

Najczesciej stwierdzanymi nowotworami towarzy-
szacymi DM s3 nowotwory jajnika, ptuc, przewodu
pokarmowego, sutka oraz chtoniaki nieziarnicze [4, 13—
15]. Objawy DM zazwyczaj ustepujg po wyleczeniu
nowotworu, moga jednak nawraca¢ wraz ze wznowa
procesu rozrostowego [14, 16].

Autorzy przedstawiaja przypadek chorej obcigzonej
przebyta choroba nowotworowa sutka, u ktérej obja-
wy DM wigzaty sie ze wspétistnieniem nowotworéw
macicy, jajnika oraz tagodnej zmiany rozrostowej w jelicie.
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Pacjentka w wieku 60 lat, po amputacji piersi lewe]
wraz z okolicznymi weztami chtonnymi i po chemiotera-
pii przed 19 laty z powodu naciekajacego, przewodowe-
go raka sutka z przerzutami do okolicznych weztéw
chtonnych, zostata przyjeta do Kliniki w celu diagnostyki
postepujacej miopatii i zmian skérnych.

Wywiad rodzinny obcigzony byt réwniez chorobg
nowotworowg — matka chorej zmarta z powodu raka jaj-
nika.

Szes¢ miesiecy przed przyjeciem do Kliniki na skérze
przedramion u pacjentki wystapity zmiany rumieniowo-
-obrzekowe, rozprzestrzeniajace sie na skore konczyn
gornych, twarzy oraz okolice oczodotéw. Towarzyszyt im
nasilajacy sie Swiad. Kilka tygodni pdzniej wykwity
rumieniowo-naciekowe pojawity sie w obrebie skory nad
stawami barkowymi i na dekolcie, a na grzbietowe;j
powierzchni stawoéw miedzypaliczkowych, $rédreczno-
-paliczkowych, nadgarstkowych, tokciowych i kolano-
wych. Miaty one charakter wyraZznie odgraniczonych,
sinoczerwonych grudek, z tendencja do powierzchowne-
go ztuszczania. Zmianom skérnym towarzyszyto syme-
tryczne, postepujace ostabienie i bolesnos¢ uciskowa
miesni obreczy biodrowej i barkowej, pojawity sie zabu-
rzenia potykania. Do objawdw ostabienia miesni dota-
czyty béle stawdéw obwodowych, zte samopoczucie
i uczucie statego zmeczenia.

W wykonanych ambulatoryjnie badaniach nie
stwierdzono odchylen w obrazie krwi obwodowej, steze-
nia aminotransferaz: asparaginianowej (AspAT) i alani-
nowej (AlAT), oraz kinazy kreatynowej (CPK) byty prawi-
dtowe, odczyn opadania krwinek czerwonych (OB)
wynosit 10 mm/h.

Dwa miesigce pdzniej, po przyjeciu do Kliniki w bada-
niu przedmiotowym stwierdzono symetryczne ostabienie
miesni obreczy barkowe] i biodrowej z bolesnoscia ucis-
kowa tych grup miesni. Dyskretne zaniki miesni dotyczyty
gtéwnie miesni nad- i podgrzebieniowych oraz posladko-
wych. Skéra twarzy byta zaczerwieniona, obrzeknieta,
z sinoczerwonym rumieniem wokot oczodotéw. Obecny byt
rumien na dekolcie oraz objaw ,szala” w obrebie karku,
gornej czesci tutowia i zewnetrznych powierzchni ramion.
Objaw i grudki Gottrona dotyczyty skéry nad wieloma sta-
wami (stawy Srodreczno-paliczkowe, miedzypaliczkowe,
nadgarstkowe, tokciowe i kolanowe).

Stwierdzono nieznaczny wzrost stezenia CPK 164 j./1
(norma do 146 j./l), dehydrogenazy mleczanowej (LDH)
do 406 ./l (norma do 214 j./1), immunoglobuliny E do 870
jm./ml (norma do 100 jm./ml). Stezenia przeciwciat prze-
ciw tyreoglobulinie (anty-TG) i tyreoperoksydazie (anty-
-TPO) dwukrotnie przekraczaty gérne wartosci zakresu
normy, przy prawidtowych stezeniach hormonu tyreotro-
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powego (TSH), wolnej trijodotyroniny (FT3) i wolnej
tyroksyny (FT4). Przeciwciata przeciwjadrowe (ANA)
o plamkowym typie Swiecenia wystepowaty w mianie
1: 640. Nie wykazano obecnosci przeciwciat swoistych
dla miopatii zapalnych (myositis specific antibodies —
MSA) ani zwigzanych z zapaleniem miesni (myositis
associated antibodies — MAA).

W badaniu elektromiograficznym wykazano obec-
nosc¢ cech typowych dla zapisu miogennego. W badaniu
histopatologicznym wycinka skérno-miesniowego z mies-
nia nadgrzebieniowego stwierdzono cechy typowe dla
zmian w przebiegu DM.

W leczeniu zastosowano 3 pulsy metylprednizolonu
dozylnie w dawce 500 mg/dobe, a nastepnie kontynu-
owano leczenie prednizolonem doustnie w dawce 20-30
mg/dobe.

Z uwagi na przebyta chorobe nowotworowa, wiek
chorej, znaczne nasilenie objawow skérnych z towarzy-
szacym Swiadem i brak serologicznych markeréw swo-
istych dla miopatii zapalnych rozszerzono diagnostyke
uwzgledniajaca wspétistnienie procesu rozrostowego.

W wykonanym badaniu tomografii komputerowej
(TK) klatki piersiowej poza drobnymi zrostami optucno-
wymi u podstawy ptuc nie stwierdzono zmian.

W badaniu endoskopowym przewodu pokarmowego
nie stwierdzono zmian, w poprzecznicy obserwowano
2 polipy, ktére usunieto kleszczykami. Badaniem histo-
patologicznym rozpoznano adenoma tubulare cum neo-
plasia intraepithelialis gradus minoris.

W scyntygrafii uktadu kostnego obraz byt prawidtowy.

W badaniu ultrasonograficznym (USG) jamy brzusz-
nej w miednicy mniejszej stwierdzono obecnos¢ torbie-
lowatej zmiany o Srednicy 4 cm, ktérej punktu wyjscia
jednoznacznie nie okreslono, sugerujac jednak zmiane
w jajniku. W USG narzadu rodnego w rzucie przydatkow
prawych potwierdzono obecnos¢ torbieli o nieréwnych
Scianach i bezechowej zawartosci o Srednicy 50 mm,
w zagtebieniu odbytniczo-macicznym stwierdzono
znaczng ilos¢ wolnego ptynu. Stezenia markeréw nowo-
tworowych: Ca 125, 19,9 miescity sie w zakresie normy.
Chora, z rozpoznaniem zapalenia skérno-miesniowego
prawdopodobnie w przebiegu choroby nowotworowej,
przekazano do Kliniki Rozrodczosci i Ginekologii w celu
dalszej diagnostyki i leczenia — usunieto trzon macicy
z przydatkami oraz sie¢ wieksza. W badaniu histopato-
logicznym rozpoznano raka jajnika (carcinoma papillare
serosum), a w obrebie trzonu macicy stwierdzono raka
btony sluzowej trzonu macicy (adenocarcinoma endome-
trioides intramucosum) i raka jajnika (carcinoma papilla-
re serosum).

Po leczeniu operacyjnym rozpoczeto chemioterapie.
Po skonczonych VI cyklach leczenia wykonano kontrolng
laparoskopie — obraz byt prawidtowy. W trakcie chemio-

terapii obserwowano catkowite ustapienie zmian skor-
nych i miesniowych. Odstagpiono od leczenia prednizo-
nem. Przez 11 miesiecy stan chorej byt bardzo dobry, usta-
pity objawy miesniowe i wyraznie ztagodniaty zmiany
skorne. Po tym okresie stwierdzono nawrét miopati,
Swigdu skoéry i zmian skérnych o charakterze i nasileniu
obserwowanym wczesniej. Zwracato uwage zwieksze-
nie stezen: CPK — 367 j/l (norma 26-140 j./l),
LDH -406j./l (norma 135-214j./1), aldolazy - 8,9 j./l (nor-
ma do 7,6 j./l) i markeru nowotworowego Ca 153 —
28,1j./ml (norma < 25 j./ml). Parametry ostrej fazy tylko
nieznacznie przekraczaty zakres normy: OB — 23 mm/h
(norma do 15 mm/h), stezenie CRP—13,1 mg/l (norma do
5 mg/l). Wykonano tomografie komputerowg jamy
brzusznej, w ktérej uwidoczniono drobne ogniska
w tkance podskérnej, budzace podejrzenie przerzutéw
raka jajnika. Pacjentka nie wyrazita zgody na dalsza dia-
gnostyke. Kobieta zyje (12 miesiecy), nie zgtasza sie na
wizyty kontrolne.

Dyskusja

Przedstawiony przypadek jest przyktadem wspotwy-
stepowania nowotworu z DM. W wielu doniesieniach
podkresla sie zwigzek DM z nowotworami [17]. Typ
nowotworu moze rézni¢ sie w zaleznosci od badanej
grupy etnicznej (np. nowotwory jamy nosowo-gardtowej
czesciej wystepuja w populacjach azjatyckich) [18-20].
Dourmishev [16], na podstawie wynikéw badan wia-
snych, przedstawit czestsze, w powigzaniu z DM, wyste-
powanie raka ptuc u mezczyzn oraz narzadéw rodnych
i sutka u kobiet. W prezentowanym przypadku stwier-
dzono wystepowanie 2 nowotworéw réwnoczesnie, cze-
go nie opisywano w dostepnym pismiennictwie. Nowo-
twory te dotyczyty jajnika i macicy, a wiec narzadéw
najczesciej zajetych przez proces nowotworowy w przy-
padku DM u kobiet.

Dourmishev i wsp. [16] oraz Sigurgeirsson i wsp. [6]
obserwowali czestsze wystepowanie nowotwordw
u kobiet z DM, aczkolwiek Fung i wsp. [19], a takze Selva-
ag i wsp. [21] opisuja czestsze wystepowanie nowotwo-
row u mezczyzn.

Zwigzek czasowy miedzy wystgpieniem nowotworu
a zapaleniem miesni pozostaje niejasny. W prezentowa-
nym przypadku choroba nowotworowa wystapita po raz
pierwszy 19 lat przed pojawieniem sie DM i dotyczyta
sutka. W wielu doniesieniach podkresla sie, ze ryzyko
wystapienia nowotworu jest najwieksze w ciggu 2-5 lat
od momentu rozpoznania choroby. Callen [22] sugeruje,
ze nowotwory ztosliwe zwigzane z DM w ok. 1/3 przy-
padkéw ujawniajg sie przed, w 1/3 przypadkéw wraz
z rozpoznaniem DM, a w 1/3 po jego ustaleniu. Nowotwo-
ry narzadu rodnego u chorej stwierdzono w tym samym
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czasie, w ktérym rozpoznano DM. Trudno natomiast
ustali¢, jaki zwigzek z wystapieniem DM miata wczes-
niejsza choroba nowotworowa sutka u chore;.

Patomechanizmy wspétwystepowania nowotworu
w przebiegu DM pozostaja nadal niejasne. Uwzglednia
sie zaburzenia funkcji uktadu immunologicznego z dys-
funkcja mechanizméw kontroli immunologicznej, pre-
dyspozycje genetyczne (obciazony wywiad rodzinny
u chorej) oraz wptyw czynnikéw Srodowiskowych, w tym
czynnikow infekcyjnych, zwtaszcza zakazenie wirusem
Epsteina i Barr [4]. O zaburzeniach odpowiedzi immuno-
logicznej u chorej moze Swiadczy¢ wystepowanie prze-
ciwciat przeciwjadrowych o nieswoistym charakterze,
przy braku obecnosci przeciwciat miesniowo swoistych,
jak rowniez obecnos¢ przeciwciat przeciwtarczycowych.

Osobnym zagadnieniem jest charakter zmiany rozro-
stowej stwierdzanej w jelicie grubym. Jakkolwiek rozpo-
znanie histopatologiczne: adenoma tubulare cum neo-
plasia intraepithelialis gradus minoris, sugeruje jej
tagodny charakter, to u chorej z obciagzonym wywiadem
rodzinnym, przebytym nowotworem sutka i aktualnie
stwierdzanymi dwoma réznymi nowotworami, zmiana
powyzsza powinna by¢ traktowana z bardzo duza
ostroznoscig i dalszy jej rozw6] mogtby nie byc tak
korzystny, jak nalezatoby pierwotnie oczekiwac.

Tak jak i inni badacze [14, 16], autorki niniejszej pra-
cy obserwowaty wycofanie sie objawéw DM u chorej po
wyleczeniu choroby nowotworowej. Nawrdt dolegliwosci
sugeruje wznowe procesu NOwotworowego.

Wiekszos¢ badaczy podkresla, ze u chorych z DM
wystarczy jeden czynnik ryzyka dla wysuniecia podejrze-
nia wspotistniejgcego nowotworu [4]. W przypadku pre-
zentowanej chorej tych czynnikéw ryzyka byto az 6
(wiek, nasilone zmiany skdorne z towarzyszacym Swig-
dem, brak wystepowania objawu Raynauda i przeciwciat
miesniowo swoistych, obcigzony wywiad rodzinny
i wczesniejszy wywiad nowotworowy u chorej).

Nalezy jednak pamieta¢, ze w kazdym przypadku DM
za maska objawdw reumatologicznych moze kry¢ sie
proces nowotworowy. Dlatego kazde rozpoznanie DM
powinno by¢ poprzedzone bardzo wnikliwg diagnostyka
w  kierunku choroby nowotworowej: wywiadem
uwzgledniajacym chorobe nowotworowa u chorego
i w rodzinie, doktadnym badaniem przedmiotowym —
uwzgledniajagcym badanie per rectum i badanie sutkow
u kobiet, w diagnostyce laboratoryjnej, oprécz standar-
dowych badan biochemicznych i serologicznych, nalezy
pamietac o badaniu na obecnos¢ krwi utajonej w kale,
a w badaniach obrazowych wskazane jest badanie ptuc
z zastosowaniem tomografii komputerowej o wysokie]
rozdzielczosci oraz badanie narzadéw jamy brzusznej,
a takze mammografia u kobiet. W kazdej przewlektej
postaci DM badania te nalezy powtarzac¢ okresowo (raz
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na rok), natomiast bezwzglednie nalezy je wykona¢
w przypadku nawrotu objawéw DM lub opornosci na
stosowane leczenie.
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